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Antecedentes: El síndrome de opsoclonus mioclonus (SOM) se compone por 
movimientos sacádicos oculares, contracturas mioclónicas, ataxia cerebelosa y 
encefalopatía. Tiene incidencia de 0.18 casos por millón, con edad de presentación de 
3 a 42 meses. Tiene antecedentes infecciosos, neoplásicos (neuroblastoma) o en otros 
casos idiopático. El tratamiento estándar de referencia es ACTH, también se utilizan 
corticoesteroides, inmunoglobulina, rituximab, mofetil-micofenolato y plasmaféresis. 

Objetivo: analizar el nivel de evidencia sobre las diferentes alternativas terapéuticas en 
pacientes pediátricos con SOM. 

Método: Revisión de la literatura. Estudios en los que se evalúe el tratamiento en 
población pediátrica con SOM, considerando la mejoría clínica y/o modificación de 
parámetros inmunológicos en LCR y sangre. 

Resultados: Se obtuvo 15 artículos y se excluyó uno. 13 fueron series de caso y uno 
casos y controles. De los 40 pacientes, en 18 se identificó etiología neoplásica, 4 
cuadro infeccioso y el resto idiopáticos. En tres estudios el tratamiento inicial fueron 
esteroides, reportándose mejoría clínica en todos los pacientes, con recaídas al 
suspenderlos._ En cuatro estudios el tratamiento inicial fue la inmunoglobulina, en un 
caso hubo mejoría en el resto se obtienen resultados variables. En cuatro artículos se 
considera como segunda elección el rituximab obteniendo buenos resultados clínicos y 

de laboratorio, con pocas recaídas. El mofetil-micofenolato en un estudio no mostró 
eficacia. La plasmaféresis en casos refractarios al tratamiento mostró buenos 
resultados. Todos los artículos tienen nivel de evidencia 4-C. 

Conclusiones: debe de plantearse protocolos de cohortes prospectivas con 
poblaciones con características similares donde se sistematice el tratamiento y la 
escala de evaluación. 

PALABRAS CLAVES: Síndrome de opsoclonus-mioc/onus, Síndrome de Kinsboume, 

tratamiento, ACTH, corticoesteroides, lnmunoglobulina humana, rituximab, 

plasmaféresis y mofetil micofenolato. 
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El síndrome de Opsoclonus-mioclonus-ataxia (SOM) está compuesto por sacadas 

involuntarias, arrítmicas, caóticas, multidireccionales con componente vertical, 

horizontal y de torsión, contracturas mioclónicas en las extremidades y tronco, ataxia 

cerebelosa, temblor y encefalopatía.1 

En el transcurso del tiempo ha recibido diferentes nombres, tales como Síndrome de 

Kinsboume y encefalopatía mioclónica (1962), ojos danzantes (1977), opso-mioclonus 

(1985) y opsoclonus-mioclonus-ataxia (2001 ).2 El cuadro puede aparecer en los 

adultos, pero se ha descrito más frecuentemente en los niños.3 

Epidemiología. 

Constituye una enfermedad poco frecuente , con una incidencia de 0.18 casos por 

millón de habitantes. En la edad pediátrica tiene una media de presentación de 18 

meses con un rango entre los 3 y 42 meses; por lo que se dice que es una enfermedad 

típica de los lactantes, sin predominio de género y que puede interrumpir una etapa 

crítica de su desarrollo cognitivo, adquisición de lenguaje y funciones motoras4
. 

Fisiopatología. 

Puede haber el antecedente de un proceso infeccioso. Algunos agentes implicados en 

este síndrome son el virus Epstein-Barr (EBV) , enterovirus (Ej: poliovirus, coxsackie) , 

virus de la parotiditis, Salmonella, Mycobacterium tuberculosis, Rickettsia y 

Plasmodium. 

Aparece en un 50% de los casos, como síndrome paraneoplásico. En 1949, Guichard y 

Vignon usaron el término "paraneoplásico" dentro de la discusión de los diagnósticos 

diferenciales de un paciente con múltiples neuropatías craneales y radiculares 

causadas por metástasis de una neoplasia uterina. Guichard y cols. estudiaron tres 

pacientes con sospecha diagnóstica similar; pero las autopsias de éstos pacientes no 

mostraron células neoplásicas en las médulas espinales y raíces nerviosas. Éste 

mismo término se propuso para describir varias complicaciones que no podían ser 

atribuidas a mecanismos específicos tales como la invasión del cáncer al sistema 

2 
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nervioso, infecciones, coagulopatías o efectos secundarios del tratamiento. Por lo tanto 

cualquier síntoma o signo de causa no explicable asociado a una neoplasia se le 

conoce como paraneoplásico. 1 

El neuroblastoma es el tumor más comúnmente asociado al SOM en los niños. Entre el 

2- 7% de los niños con neuroblastoma lo desarrollarán y un 50% de los que presentan 

SOM resultarán teniendo un neuroblastoma.5 

Los síndromes paraneoplásicos son desencadenados por una respuesta inmune contra 

el tumor que reacciona contra antígenos neuronales compartidos por el tumor y 

neuronas sanas, que llevan a una neurodegeración autoinmune_ El resultado final es 

una serie de eventos que incluyen: apoptosis de células tumorales, intemalización de 

células apoptóticas tumorales por células dendríticas que migran por los nódulos 

linfáticos y activan linfocitos T C04+ y COa+ y el paso por la barrera hematoencefálica 

por los COa+ los cuales reaccionan con células neuronales que comparten los mismos 

antígenos.6 

lnmunopatoqénesis del SOM. 

La etiología es poco clara; pero la presencia de autoanticuerpos esta descrito tanto 

para pacientes pediátricos como adultos. En los casos de neuroblastoma se han 

encontrados de forma consistente autoanticuerpos contra neuronas y células 

cerebelosas de Purkinje, siendo poco específicos y sin haberse identificado las 

moléculas blanco. 

La mayoría de los neuroblastomas son categorizados como Ganglioneuroblastomas de 

acuerdo a la clasificación O.M.S., presentando infiltración perivascular o linfoidea 

intersticial, pareciendo folículos linfáticos secundarios. Análisis inmunofenotípicos de 

las células linfoideas infiltrados en pacientes con SOM revelan la presencia de linfocitos 

B CDzo+, detectados tantos en el centro germinal y en el manto de los folículos.7 

Neogénesis ectópica linfoidea relacionada a SOM con neuroblastoma. 

Durante un proceso autoinmune e infecciones crónicas, así como en cáncer, las células 

linfoides se pueden acumular en tejidos no linfoides y organizarse en folículos 

funcionales, lo cual se acompaña de una serie de eventos: inicio de inflamación por las 

3 
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células inmunes originadas en el propio tejido y un reclutamiento de los linfocitos 

periféricos en el tejido afectado, progreso de la inflamación crónica que induce la 

persistencia de células propias y reclutadas en el tejido inflamado y organización de 

órganos linfáticos terciarios con células T, 8 y dendríticas y el establecimiento de "nidos 

de sobrevivencia". 

Se propone la hipótesis alternativa que los neuroblastomas producen citoquinas que 

son capaces de reclutar linfocitos en la masa tumoral. Las citoquinas son proteínas de 

pequeño peso molecular que se unen a los receptores G que promueven la respuesta 

celular, usualmente la migración leucocitaria y la activación. Las citoquinas se pueden 

dividir en al menos tres grupos estructurales: C, CC y CXC. La función usual de éstas 

es el control del "tráfico" de linfocitos y la hematopoyesis y en procesos patológicos 

como la inflamación e infecciosos. Tienen un papel primordial en la progresión tumoral , 

ya que ellos median la metástasis tumoral , preparación del microambiente peritumoral y 

control de la angiogénesis y crecimiento tumoral. 

En el neuroblastoma y SOM se han asociado los CCR7, CXCR4 y CXCR5. 

Manifestaciones clínicas. 

El cuadro clínico se instala con relativa rapidez, en el plazo de una semana a quince 

días. Sin embargo, existen reportes de hasta siete meses de evolución . El signo 

dominante es un temblor masivo. El niño, si caminaba, deja de hacerlo e incluso tiene 

dificultad para mantenerse sentado. Si se le hace caminar con ayuda, lanza las piernas 

de manera desorganizada con pérdida del patrón propio de la marcha. El temblor es 

más notorio en las extremidades superiores. El intento de agarrar un objeto está 

dificultado, tanto por el temblor como por descargas bruscas que semejan discinesia 

volutiva. 

La segunda característica es la aparición de discinesia ocular. Aunque es frecuente que 

se trate de movimientos rápidos, irregulares y caóticos (opsoclono) , no son 

excepcionales otros tipos de movimientos rápidos, como un desplazamiento ocular en 

sentido vertical. Son intermitentes y, en ocasiones, se asocian con movimientos 

palpebrales muy rápidos (flutter) que recuerdan el aleteo de un insecto. Estos 

movimientos persisten durante el sueñoB. 

4 
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Las mioclonías constituyen el tercer elemento básico del síndrome: son bruscas, 

breves y pueden pasar inadvertidas porque se enmascaran con el temblor. Afectan con 

frecuencia la cara, en especial las cejas y los labios, pueden o no desaparecer durante 

el sueño, son sensibles a los todo tipo de estímulos y se incrementan con la realización 

de movimientos voluntarios.9 

Otro aspecto importante es el cambio de carácter: los niños se tornan irritables y 

muestran un peculiar rechazo a las personas extrañas. El examinador tiene gran 

dificultad para explorarlo, lo rechaza buscando la protección en los brazos de la madre 

y rehuye la mirada del examinador. 

Su curso clínico usualmente es a las recaídas desencadenadas por procesos 

infecciosos o vacunales, y en los casos de demostración de tumor, la sintomatología no 

revierte en todos los casos con la remoción del tumor. 

Es útil para la valoración de los pacientes la Escala de Evaluación del Síndrome de 

Opsoclonus Mioclonus 10
, en la cual a cada ítem se le da un valor entre O a 3 (O= 

normal, 1 = leve, 2= moderado y 3= severo}, si el resultado está entre 0- 12 la afección 

es leve, entre 13-24 la afección moderada y entre 25- 36 la afección es severa. 

Ítem de la escala 

1. Marcha con desbalance de lado a lado. 

2. Marcha con desbalance de frente y hacia atrás. 

3. Marcha con base de sustentación amplia. 

4. Inestabilidad de pie. 

5. Dificultad para ponerse en pie. 

6. Inestabilidad troncal al estar sentado. 

7. Dificultad para señalar objetos. 

8. Dificultad para tomar objetos con una mano. 

9. Dificultad para hacer agarre en pinza. 

10. Anormalidad para fijar mirada al buscar objetos. 

11.Anormalidad de los movimientos oculares en reposo. 

12.Anormalidades del habla (disartria) 

S 
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Dentro del abordaje diagnóstico deben descartarse causas tumorales, virales y/o 

estructurales del sistema nervioso central. 

En la investigación tumoral se debe realizar la determinación de catecolaminas y ácido 

homovanílico en orina; aunque hasta en un 40% de los pacientes con neuroblastoma 

puede ser negativos. Se debe de realizar radiografía de tórax, ecografía abdominal o 

tomografía axial computada de abdomen y pelvis o bien , resonancia magnética; es útil 

la centellografía con MIBG (metayodo-benzilguanidina), un radioisótopo, 

estructuralmente análogo de la norepinefrina pero aun así en un 33% de los casos de 

SOM y neuroblastoma da falso negativo8 

El estudio de anticuerpos anti-Ri (cáncer de mama y de ovario) , anticuerpos anti-Hu 

(cáncer pulmonar de células pequeñas y neuroblastoma) y anticuerpos contra células 

de Purkinje pueden ser útiles, aunque no se logre demostrar el tumor de forma 

definitiva; lo que hace obligatorio su repetición después de un año. 

El electroencefalograma y las imágenes cerebrales usualmente son normales. El 

líquido cerebroespinal puede ser normal o mostrar aumento de proteínas por la 

presencia de gammaglobulinas. 

Trata miento. 

El ensayo terapéutico con ACTH (40 Ullm2/día) o corticoesteroides (Metilprednisolona 

15-30 mgKgdosis o Dexametasona 20 mg/m2día) suele llevar a la desaparición de los 

signos. El tratamiento se prolonga, por lo general, durante meses o incluso años. En el 

transcurso, debe confirmarse la necesidad de dar nuevos esquemas altos para producir 

inmunosupresión. Las recidivas obligan , a menudo, a reinstaurar un tratamiento ya 

suspendido. Se han utilizado en algún caso, con éxito aparente, el rituximab, 

inmunoglobulina humana intravenosa y la plasmaféresis. 

PREGUNTA DE INVESTIGACIÓN 

¿Cuál es la eficacia terapéutica de los tratamientos médicos (ACTH, esteroides, 

inmunoglobulina humana intravenosa, plasmaféresis y/o rituximab) para el tratamiento 

de los pacientes pediátricos con Síndrome de opsoclonus mioclonus? 

6 
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El Instituto Nacional de Pediatría es uno de los principales centros de referencia en 

México de pacientes con problemas neurológicos de tercer nivel de atención; 

incluyendo al síndrome de opsoclonus- mioclonus. 

Para esta enfermedad existen diferentes opciones terapéuticas en la actualidad y 

existen controversias en cuando a las indicaciones de cada una de ellas. 

Para el beneficio de los pacientes es apropiado que se cuente con protocolos de 

manejo que permitan un abordaje de forma sistemática en cuanto a los esquemas 

terapéuticos que se brindarán , considerando la menor posibi lidad de causar efectos 

secundarios. 

Ante esta necesidad esta revisión constituye la base para que el Servicio de Neurología 

y Epilepsia lleve a cabo protocolos prospectivos de tratamiento en pacientes con esta 

enfermedad; permitiendo al Instituto Nacional de Pediatría ser la primera institución 

mexicana en establecer criterios terapéuticos a nivel Latinoamericano; pudiendo 

posteriormente crear guías de tratamiento adecuadamente validadas. 

OBJETIVO GENERAL 

Analizar el nivel de evidencia disponible en la actualidad sobre las diferentes 

alternativas terapéuticas en pacientes pediátricos hasta los 18 años de edad con el 

diagnóstico de Síndrome de opsoclonus- mioclonus. 

OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

1) Determinar el nivel de evidencia de las publicaciones sobre el tratamiento con 

Hormona adrenocorticotrópica (ACTH) en pacientes pediátricos son síndrome de 

opsoclonus-mioclonus. 

2) Determinar el nivel de evidencia de las publicaciones sobre el tratamiento con 

esteroides (metilprednisolona , prednisona y/o dexametasona) en pacientes 

pediátricos son síndrome de opsoclonus-mioclonus. 

3) Determinar el nivel de evidencia de las publicaciones sobre el tratamiento con 

inmunoglobulina humana intravenosa en pacientes pediátricos son síndrome de 

opsoclonus-mioclonus. 

7 



TRATAMIENTO MÉDICO DEL SÍNDROME DE OPSOCLO NUS-MIOCLONUS 
EN PACIENTES PEDIÁTRICOS. 

-;1~ 
INP 

4) Determinar el nivel de evidencia de las publicaciones sobre el tratamiento con 

rituximab en pacientes pediátricos son síndrome de opsoclonus-mioclonus. 

5) Determinar el nivel de evidencia de las publicaciones sobre la realización de 

plasmaféresis en pacientes pediátricos son síndrome de opsoclonus-mioclonus. 

6) Conocer la fuerza de recomendación de las publicaciones sobre el tratamiento 

del farmacológico en pacientes pediátricos son síndrome de opsoclonus­

mioclonus. 

7) Identificar los esquemas de tratamiento (medicamentos, procedimientos, tiempo 

de administración, dosis utilizadas y efectos secundarios) en el síndrome de 

opsoclonus- mioclonus. 

8) Determinar la evidencia de mejoría clínica de los pacientes con el diagnóstico de 

síndrome de opsoclonus-mioclonus. 

CLASIFICACIÓN DE LA INVESTIGACIÓN. 

Revisión de la literatura. 

CRITERIOS DE SELECCIÓN DE ESTUDIOS. 

TIPOS DE ESTUDIO. 

Todos los diseños metodológicos de estudios en los cuales se analice los diferentes 

tipos de tratamientos (ACTH, inmunoglobulina humana, esteroides, rituximab y/o 

plasmaféresis) dados a los pacientes pediátricos menores de 18 años con síndrome de 

opsoclonus- mioclonus. 

Realizando la selección de acuerdo a las guías del Manual de Revisores Cochrane 

4.1.6.11 

TIPOS DE PARTICIPANTES 

Pacientes de ambos géneros, menores de 18 años con el diagnóstico de Síndrome de 

opsoclonus-mioclonus (Síndrome de Kinsboume) que se encuentren en la fase aguda o 

de recaída de la enfermedad. 

8 
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MEDIDAS DE RESULTADO PRIMARIAS 

Eficacia clínica identificada como: 

1. Remisión de la sintomatología clínica caracterizada por irritabilidad, opsoclonus, 

mioclonías, alteraciones del lenguaje y/o ataxia de la marcha. 

2. Disminución de la sintomatología clínica caracterizada por irritabilidad, 

opsoclonus, mioclonías, alteración de lenguaje y/o ataxia de la marcha. 

3. Modificación de parámetros inmunológicos (CD19+, CD20+ y/o 

inmunoglobulinas) en sangre y líquido cerebroespinal. 

4. Recaída. Presencia o no de cuadro clínico y tiempo transcurrido entre cada una. 

MEDIDAS DE RESULTADO SECUNDARIAS. 

1. Duración del tratamiento. 

2. Efectos secundarios del tratamiento: alteraciones hemodinámicas 

(hiper/hipotensión arterial, cambios de frecuencia cardíaca) , metabólicas 

(cambios en electrolitos séricos, glucosa), hematológicas (citopenias), 

infecciosas y neurológicas (meningitis aséptica, desmielinización, atrofia 

cerebral) . 

MATERIALES Y MÉTODOS 

MÉTODOS: 

La búsqueda se realizó en 15 de Enero de 201 O. Los términos MeSH utilizados fueron 

los siguientes: 

1. Opsoclonus-myoclonus syndrome. 

2. Kinsbourne syndrome. 

3. Drug therapy. 

4. Therapy. 

Se procedió a recoger información presente en los centros de documentación e 

información bibliográfica utilizando las siguientes bibliotecas virtuales: 

Pubmed, Lilacs, Artemisa, Cochrane, Embase y Scielo. 

9 



TRATAMIENTO MÉDICO DEL SÍNDROME DE OPSOCLONUS-MIOCLONUS 
EN PACIENTES PEDIÁTRICOS. 

;tlr 
INP 

Los límites fueron: estudios en humanos, con edad de O a 18 años, con restricción de 

idioma a inglés, francés, italiano o español. 

CRITERIOS DE SELECCIÓN 

De acuerdo a la lista preliminar de estudios encontrados en las búsquedas, se 

revisaron los títulos y los resúmenes de cada cita logrando de esta forma determinar si 

eran elegibles. 

CRITERIOS DE ELIMINACIÓN 

1. Estudios en los cuales se incluyan poblaciones adultas y no se haga distinción 

para los resultados en menores de 18 años. 

2. Estudios en los cuales no se incluyan resultados clínicos de mejoría o recaída 

y/o de laboratorios inmunológicos. Si no solamente resultados paraclínicos. 

REVISIÓN DE ARTÍCULOS 

Los autores conformaron una mesa de discusión en la cual se llegó a un consenso 

sobre el grado de evidencia y el grado de recomendación que aporta cada artículo que 

fue considerado dentro del estudio. En caso de diferencias de opiniones, por mayoría 

simple se llegó a un acuerdo. 
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ANÁLISIS CUALITATIVO 

VARIABLES OPERACIONALIZADAS 

DEFINICION QPERATIVA DE CLASIFICA-
VARIABLES CIÓ N 

~· ~,;) VARIABLES 

Autor: apellido y nombre de los Cualitativa 
autores que realizaron la 
referencia . 

Tipo de estudio: diseño Cualitativa 
metodológico ocupado por los 
autores de la referencia para el 
abordaje de la temática. 

Lugar: localización geográfica Cualitativa 
de la realización de la 
referencia . 

Año: fecha de realización de la Cuantitativa 
referencia . 

Tamaño de muestra: número Cuantitativa 
total de pacientes tratados. 

Edad de inicio de los Cuantitativa 
síntomas: edad a la cual se 
nota el inicio del cuadro 
neurológico 

Etiología del SOM: cuadro Cualitativa 
clínico asociado como causa 
del problema neurológico 

Tiempo de inicio del Cuantitativa 
tratamiento: desde el inicio de 
los síntomas neurológicos hasta 
el primer abordaje terapéutico 
que realizado. 

Tratamiento: fármaco (nombre Cualitativa 
genérico) o procedimiento 
terapéutico utilizado. 

S CALA VALORES DE VARIABLES 
MEDICIÓN 
VARIABLES 

Nominal Nombre propio: apellido y primer 
nombre. 

Nominal Ensayos clínicos controlados 
aleatorios, cuasi aleatorios, 
cohortes, casos y controles, 
revisiones sistemáticas, series 
de casos y presentación de 
caso. 

Nominal País y dudad en que se realizó 
la referencia . 

Discreta Año en que se realizó la 
referencia. 

Discreta Total de pacientes que fueron 
tratados. 

Discreta Edad en años y meses. 

Nominal 1. Proceso infeccioso 

2. Proceso neoplásico 

3. ldiopático 

Discreta Tiempo en meses desde el 
inicio de los síntomas 
neurológicos y el inicio del 
tratamiento. 

Nominal. Hormona adrenocorticotrópica 
(ACTH), Esteroides 
(Prednisolona, dexametasona), 
lnmunoglobulina humana, 
Rituximab y/o Plasmaféresis 
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Tratamiento de inicio, Cualitativa Nominal 

secundario y seguimiento: 

fármaco (nombre genérico) o 

procedimiento terapéutico 

utilizado como primera , 

segunda o tercera opción. 

Dosis y duración del Cuantitativa Discreta 

tratamiento: dosis ponderal o 

por superficie corporal 

administrada, tiempo de uso y 

de disminución progresiva del 

mismo. 

Efectos secundarios: Cualitativa Nominal 

respuesta al medicamento que 

es nociva y no intencionada, a 

dosis que se apliquen 

normalmente. 

Tratamiento de seguimiento: Cualitativa Nominal 

fármaco con nombre genérico 

en dosis y duración. 

Secuelas neurológicas: que Cualitativa Nominal 

se reportaron durante el periodo 

de seguimiento comprendido 

por el estudio. 

Nivel de evidencia: Cuantitativa Discreta 

jerarquización del Centro para 

la Medicina Basada en 

Evidencia.12 (Anexo 1) 
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Hormona adrenocorticotrópica 

(ACTH}, Prednisolona, 

Dexametasona, 

lnmunoglobulina humana, 

Rituximab y/o Plasmaféresis. 

Formulación en UI/Kg/dosis, 

mgKgdía, mg/m2/dosis, 

g/Kg/dosis. 

Tiempo en días o semanas. 

Signos o síntomas posteriores a 

la administración del 

tratamiento. 

Nombre genérico. 

Formulación en UI/Kg/dosis, 

mgKgdia, mg/m2/dosis, 

g/Kg/dosis. 

Tiempo en semanas. 

Signos o síntomas neurológicos 

que persistieron a pesar de la 

intervención realizada. 

1- 4 y de A- D. 
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CONFLICTO DE INTERES Y ÉTICA. 

Los autores de esta revisión declaramos que no recibimos apoyo económico ni en 

especie de ningún laboratorio relacionado con los diversos tratamientos, por lo que 

no tenemos conflictos de intereses. 

PRESENTACIÓN DE LOS RESULTADOS. 

Se realizó la búsqueda de acuerdo a los parámetros previamente definidos y se 

obtuvo 15 artículos que cumplieron los criterios de inclusión, de éstos al aplicar los 

criterios de exclusión se eliminó uno. 

Los artículos seleccionados incluyen 13 que son serie de casos y uno es un 

estudio de casos y controles. 

Los datos obtenidos de cada artículo obtenido se encuentran sintetizados en el 

anexo 2. 

Estudio excluido: 

1. Pranzatelli Michael and cols. Cerebrospinal fluid ACTH and Cortisol in 

opsoclonus-myoc/onus: effect oftherapy. Pediatric neurology 2005; 33: 121-

126. 

Este artículo de casos y controles tiene las siguientes características: 69 pacientes 

en los casos, con el diagnóstico confirmado del SOM e igual número de pacientes 

en los controles, con diagnóstico de otra enfermedad neurológica diferente al 

SOM. En el estudio solamente se contemplan el resultado de laboratorio del 

cortisol sérico y en líquido cerebroespinal antes y después de la administración de 

ACTH; por lo tanto no cumple con los objetivos de la presente revisión que eran 

valorar el estado clínico de los pacientes o bien de marcadores inmunológicos en 

LCR o sanguíneos por ejemplo la tipificación de las poblaciones linfocitarias ni de 

las inmunoglobulinas. 
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Dentro de todos los estudio se incluyó un total de 40 pacientes de éstos en 18 se 

identificó como etiología de SOM una neoplasia principalmente neuroblastoma o 

ganglioneuroblastoma los cuales fueron resecado quirúrgicamente en 17 de los 

casos en forma completa y en uno de los casos parcial , 4 pacientes presentaron 

un cuadro infeccioso previo al inicio de los síntomas entre ellos 1 otitis media, 1 

bronquitis viral, 1 neumonía viral y una gastroenteritis viral ; el resto de pacientes 

(18 en total) fueron catalogados como de etiología idiopático, al menos hasta el 

seguimiento que se brindó. 

El uso de ACTH se reporta por Chang 8 y cols, Sheela S y Yiu V, a dosis que van 

de 40 a 80 Ul/día subcutáneo. Todos reportan mejoría muy rápida e importante 

aunque no completa ; pero de igual forma todos reportan recaídas con la 

suspensión del medicamento. En solamente un artículo se reporta como efecto 

secundario la psicosis que resuelve al suspender el medicamento. 

Se puede observar en los estudios de Rostásy K y cols, Wilken 8 y cols y en un · 

paciente de Lean W y cols como el tratamiento de primera elección fueron los 

esferoides intravenosos en dosis inmunosupresoras, ya fuera Dexametasona o 

Metilprednisolona usualmente en bolus de tres días, los cuales podían repetirse 

cada semana hasta por cuatro semanas, aunque esta dosificación dependía de los 

protocolos de cada institución en que se usaron. En todos los casos se observó 

mejoría clínica en todas las áreas afectadas por el SOM; pero se observó en todos 

los casos recaídas asociadas a procesos infecciosos posteriores ameritando otro 

tratamiento para lograr adecuado control. En ningún caso fueron reportados 

efectos secundarios del uso de esteroides. Cabe mencionar que el artículo de 

Wilken 8 y cols combina el uso de esteroides con otras terapias inmunosupresoras 

como azatriopina y dan pulsos de ciclofosfamida a largo plazo obteniendo 

resultados mixtos a corto plazo; pero a largo plazo sin síntomas de recaídas y con 

grado de discapacidad mínima. 
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El uso de la lnmunoglobulina humana como primera elección fue puesto en 

práctica en los estudios de Bell J y cols, Burke M y cols, Corapcioglu F y cols, 

Prazantelli M y cols y en un paciente de Lean W y cols; sin mencionar en el 

reporte el motivo de porque se escoge como primera elección dicho tratamiento, 

aunque si se hace referencia a los altos costos financieros que tiene el 

mantenimiento del mismo. Bell J reporta una rápida mejoría de la sintomatología; 

pero persistencia de los problemas en el lenguaje e hiperactividad, así como 

recaídas asociadas a procesos infecciosos. Burke M no refiere la dosis inicial de 

lgV administrada, sus resultados reportan discreta mejoría, la cual recae al 

suspender los esteroides de mantenimiento. Lean W no reporta ninguna mejoría y 

Corapcioglu F reporta empeoramiento de los síntomas y el grupo de Prazantelli M 

reporta resultados mixtos con mejoría conductuales pero con empeoramiento de 

mioclonías. No se hace referencia en ningún artículo sobre efectos secundarios. 

El Rituximab fue un tratamiento de segunda elección en recaídas en los reportes 

de Bell J y cols, Chang B y cols, Burke M y Corapcioglu F y cols, éste era utilizado 

usualmente en combinación con dosis inmunomoduladoras de esteroides o dosis 

intermedias de lgV. En todos los estudios se hace referencia a la necesidad de 

premedicación de los pacientes utilizando Acetaminofén y Defenhidramina sin 

especificar las dosis y las vías de administración, siendo bien tolerado el 

tratamiento. En todos los artículos se reporta mejoría significativa o bien resolución 

completa de los síntomas y signos, la dosis que se administró fue la aprobada por 

la Food and Drug Administration (FDA) para pacientes pediátricos que es de 375 

mg/m2 dosis semanal. Los efectos secundarios reportados son la linfopenia 

selectiva de CD19+ y CD20+ y solamente Bell J reporta neutropenia; en todos los 

estudios refieren que esta inmunosupresión no fue significativa como para causar 

infecciones. 

Prazantelli M y cols presenta un artículo de casos y controles en los cuales se 

inició rituximab como tratamiento secundario posterior al uso de ACTH o 

lnmunoglobulina teniendo como control pacientes con otros problemas 
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neurológicos diferentes a SOM. En los pacientes que se inició el rituximab un 81% 

presenta una mejoría hasta de un 44% del puntaje de afección de SOM, siendo 

mayor la mejoría en el área de la marcha y movimientos oculares. Se 

monitorizaron los CD19+ y CD20+ en LCR los cuales estaban elevados previo al 

tratamiento llegando a normalizarse a los cuatro meses. Este artículo presenta un 

nivel de evidencia 4-C ya que las poblaciones no eran homogéneas, los controles 

tenían diferentes problemas neurológicos y además no se aplicó el estándar de 

referencia (ACTH) a todos los pacientes. 

La plasmaféresis fue utilizada únicamente cuando los tratamientos médicos 

farmacológicos no fueron eficaces en el control de los síntomas o bien, los 

pacientes presentaron recaídas. En los articules de Sheela S y cols, Armstrong M 

y cols y Yiu V y cols se menciona esta elección terapéutica pero no hacen de 

forma clara una descripción del procedimiento, no mencionan volumen de 

recambio, tipo de equipo utilizado ni preparación de los pacientes. Se menciona en 

los articules la necesidad de utilizar esta opción cuando no se tiene recursos 

económicos para el uso de fármacos como ACTH, IGV o esteroides. En todos los 

artículos se menciona mejoría completa de los síntomas y ausencia de secuelas 

durante el seguimiento. 

Prazantelli M y Cols presenta en el año 2009 un estudio en el cual se agrega al 

tratamiento de base (ACTH, lnmunoglobulina y/o ACTH) un esquema de mofetil 

micofenolato. En este estudio no es posible valorar la respuesta clinica ya que 

todos los pacientes seleccionados tenían un grado de compromiso leve y crónico 

no progresivo. El objetivo del estudio era monitorizar el fenotipo de linfocitos T de 

LCR y séricos y ver si esto correlacionaba con mejoria del cuadro. Entre los 

resultados obtenidos se muestra que no hubo cambio significativo en linfocitos T 

de LCR por lo cual no se pudo hacer la correlación con la mejoría . 
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1. El nivel de evidencia y el grado de recomendación de los estudios 

disponibles sobre el tratamiento del síndrome de opsoclonus-mioclonus es 

4-C. La mayoría de los estudios con que se cuentan son reporte de casos 

individuales o bien series de casos, por lo que no hay un nivel de evidencia 

suficiente para recomendar o no recomendar el uso de ACTH, esteroides, 

lnmunoglobulina humana, rituximab, mofetil micofenolato y plamaféresis. El 

único reporte de casos y controles no aplica el estándar de referencia en 

tratamiento y los dos grupos no cumplen criterios de homogeneidad. 

Dada la baja frecuencia del SOM es muy difícil la creación de cohortes o 

ensayos clínicos controlados. 

2. No se cuenta con flujogramas de tratamiento en los cuales se sistematice el 

orden de los medicamentos, sus dosis y tiempos de duración en pacientes 

con SOM , por lo que los estudios se basan en la experiencia de los 

profesionales o en las normas institucionales de cada hospital. 

3. No se aplica de manera sistematizada en los diferentes estudios la Escala 

de Evaluación del Síndrome de Opsoclonus Mioclonus lo que hace que la 

valoración cl ínica sea subjetiva y difícil de comparar entre diferentes 

poblaciones. 

4. La presentación de los estudios no menciona que los tratamientos iniciales 

habituales son ACTH, esteroides o inmunoglobulinas y que el rituximab, 

mofetil micofenolato y plasmaféresis son la segunda o tercera opción 

terapéutica al tener presentarse recaídas. 
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1. Debe de plantearse protocolos de cohortes prospectivos en los cuales se 

puedan evaluar poblaciones con características similares y en la cual se 

plantee de forma sistematizada los medicamentos, las dosis y la duración 

de los mismos. 

2. Debe de estandarizarse el uso de la Escala de Evaluación de Síndrome de 

Opsoclonus Mioclonus para poder dar un seguimiento apropiado de la 

mejoría clínica de los pacientes. 
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Clasificación de los niveles de evidencia de Oxford (OCEBM) 

Estudios sobre tratamiento, prevención, etiología y complicaciones 

Grado de Nivel de Fuente 
recomendación evidencia 

A 1 a Revisión sistemática de ECA, con 

homogeneidad, o sea que incluya estudios con 

resultados comparables y en la misma 

dirección. 

1 b ECA individual (con intervalos de confianza 

estrechos) 

1 e Eficacia demostrada por la práctica clínica y 

no por la experimentación 

B 2a Revisión sistemática de estudios de cohortes, 

con homogeneidad, o sea que incluya estudios 
con resultados comparables y en la misma 

dirección. 

2b Estudio de cohortes individual y ensayos 

clínicos aleatorios de baja calidad {< 80% de 

seguimiento) 

2c Investigación de resultados en salud 

3a Revisión sistemática de estudios de casos y 
controles, con homogeneidad, o sea que 

incluya estudios con resultados comparables y 

en la misma dirección. 

3b Estudios de casos y controles individuales 

e 4 Serie de casos y estudios de cohortes y casos 

y controles de baja calidad~ 

*Si tenemos un único estudio con IC amplios o una revisión sistemática con 
heterogeneidad estadísticamente significativa, se indica añadiendo el signo (-) 
al nivel de evidencia que corresponda y la recomendación que se deriva es 
una D 

INP 
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ANEXO 2. 

TRATAMIENTO ABORDADO EN ESTUDIO: RITUXIMAB. 

Autores Bell Jessica. Moran Cassandra y Blatt Julie. 
Ailo 2008 
Revista Pediatric Blood Cancer; 50: 370-371 . 
Pais de origen North Carolina. EEUU 
Diseno de estudio Presentación de un caso 
Titulo del articulo Response to Rituximab in a Child with neuroblastoma and 

Opsoc/onus-myoclonus 
Objetivos del estudio Presentación de un caso clínico con adecuada respuesta con 

tratamiento complementario con Rituximab. 
Caracteristicas de la población Paciente femenina de 19 meses de edad. 
Edad de inicio de sintomas 17 meses. 
Etiologia del SOM Ganglioneuroblastoma en hilio renal derecho_ 
Tiempo para el inicio del Dos meses. 
Tratamiento 
Tratamiento de inicio lnmunoglobulina humana 1 g/Kg mensual 
(Dosis y duración) Prednisona 2 mgKgdía. Ambos por dos años. 
Respuesta terapéutica Mejoria clfnica rápida pero incompleta por problemas de lenguaje, 

agresividad, atención pobre e hiperactividad. 
Recaídas asociadas a procesos virales. 

Efectos secundarios No reportados 
Tratamiento secundario A los 46 meses de vida: Rituximab 375 mg/m' semanal , 6 dosis 
(Dosis y duración) total. 

Pretratada con hidrocortisona y difenhidramina. 
Efectos secundarios Linfopenia y neutropenia 
Respuesta terapéutica Después de la 4" dosis. Mejoría en la ataxia. mejoría habilidades 

motoras finas , lenguaje comprensible. Más cooperadora. 
Tratamiento de seguimiento No 
(Dosis y duración) 
Secuelas neurológicas Ya descritas 
Nivel de Evidencia 4-C 

Autores Chang Bill, Koch Thomas, Hopkins Katharine y Malempati Suman. 
Ano 2006. 
Revista Pediatric Neurology; 35: 213-215 
País de origen Oregon, EEUU 
Diseno de estudio Presentación de un caso 
Titulo del articulo Neuroblastoma found in a 4-year-o/d affer rituximab therapy for 

Opsoclonus-myoclonus 
Objetivos del estudio Presentación de un caso de una paciente con opsoclonus 

mioclonus refractario al tratamiento. 
Caracteristicas de la población Paciente femenino de 48 meses de edad. 
Edad de inicio de sintomas 30 meses. 
Etiologia del SOM A los 20 meses de iniciado el cuadro y 4 meses de iniciado el 

tratamiento se detecta Neuroblastoma suprarrenal izquierdo. 
Tiempo para el inicio del 10 meses. 
Tratamiento 
Tratamiento de inicio Prednisona 2 mgKgdia y 4 semanas posterior se in icia ACTH 80 
(Dosis y duración) U lidia por 6 semanas; seguido de lnmunoglobulina humana 1 

gKgdia en dos dosis. 
Respuesta terapéutica Pobre respuesta con prednisona, mejoría muy importante en 

ataxia, opsoclonus e irritabilidad con ACTH. Muy poco cambio con 
lnmunoglobulina. 

Efectos secundarios Psicosis asociada al inicio de ACTH. Recaída completa a la 
suspensión de la misma. 
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Tratamiento secundario Rituximab 375 mg/m' semanal por cuatro semanas, iniciado a los 
(Dosis y duración) 16 meses de in iciado el cuadro. lnmunoglobulina humana mensual 

y ACTH 16 IU días alternos (dosis baja) 
Respuesta terapéutica Resolución completa de opsoclonus-miocionus, disminución de 

irritabilidad, mínimo temblor y ataxia. 
Efectos secundarios Ninguno. 
Tratamiento de seguimiento 
(Dosis y duraciónf 

lnmunoglobulina humana mensual (no dosis) y ACTH días alternos 
(no dosis). 

Secuelas neurológicas Sin secuelas neurológicas con recuperación de los hitos del 
desarrollo (24 meses de iniciado el cuadro). 

Nivel de Evidencia 4-C 

Autores Burke Michael y Cohn Susan. 
Ai'lo 2008. 
Revista Pediatric Blood Cancer. 
País de origen Chicago, EEUU. 
Disei'lo de estudio Presentación de un caso. 
Titulo del articulo Rituximab for treatment of opsoclonus-myoclonus syndrome in 

neuroblastoma. 
Objetivos del estudio Presentación de un caso de SOM asociado a neuroblastoma sin 

respuesta clínica al rituximab. 
Características de la población Paciente mascul ino de 44 meses. 
Edad de inicio de síntomas 42 meses. 
Etiología del SOM Ganglioneuroblastoma suprarrenal derecho. 
Tiempo para el inicio del Dos meses. 
tratamiento 
Tratamiento de inicio Prednisona 2 mgKgdia por 6 meses e lnmunoglobuiina humana 
(Dosis y duración) una dosis trimestral (no dosis) tres dosis total . 

Respuesta terapéutica Disminución de ataxia y opsocionus que reaparecieron al 
suspender esteroides. 

Efectos secundarios No descritos. 
Tratamiento secundario Prednisona 2 mgKgdia, l nmun~obulina humana 1 gKgdosis (una 
(Dosis y duración) mensua~ y Rituximab 375 mg/m todo por cuatro semanas. 
Respuesta terapeútica Después de 6 semanas remisión completa de los síntomas. Con 

recaída: tremor y cambios de humor. 
Efectos secundarios No descritos. 
Tratamiento de seguimiento Prednisona 2 mgKgdía e lnmunoglobulina humana (no dosis) 
(Dosis y duraciónf mensual. Esteroide en descenso muy lento (no descrito). 
Secuelas neurológicas Déficit en el habla que dificu lta el aprendizaje y en habilidades 

motoras finas. 
Nivel de Evidencia 4-C 

Autores Prazantelli Michael, Tate Elizabeth , Travelstead Anna y Longee 
Darryl. 

Ai'lo 2004. 
Revista Pediatrics; 115: e115- e119. 
Pais de origen lllinois, EEUU. 
Disei'lo de estudio Presentación de un caso. 
Titulo del articulo lmmunologic and clinica/ responses lo rituximab in a child with 

opsoclonus-myoclonus syndrome. 
Objetivos del estudio Presentación de un caso de SOM. 
Características de la población Paciente femen ino de 30 meses de vida. 
Edad de inicio de síntomas 24 meses. 
Etiología del SOM Postinfeccioso: otitis media v bronquitis. 
Tiempo para el inicio del 6 meses 
Tratamiento 
Tratamiento de inicio lnmunogiobulina humana 1 gKgdía por dos días, Prednisona sin 
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{Dosis y duración) dosis. 
Respuesta terapéutica Control moderado conductual, imposibilidad para emitir frases y 

correr. Empeoramiento de mioclonías. 
Efectos secundarios Intolerancia oral a prednisona por lo que no se administró. 
Tratamiento secundario Un mes posterior se inició Rituximab 375 mg/m• semanal por 
{Dosis y duración) cuatro semanas. pretratado con acetaminofén y difenhidramina. 
Respuesta terapéutica Una semana después de iniciado disminución del temblor y mejoría 

de la conducta. Cuatro meses posterior recuperado el habla. sube 
escaleras. patea balón. 

Efectos secundarios Linfopenia severa, predominantemente de CD19 y CD20 por 9 
meses. 

Tratamiento de seguimiento lnmunoglobulinas humanas (no dosis) de manera periódica (no se 
{Dosis y duración) refiere cada cuanto) hasta los 58 meses de vida. 
Secuelas neurológicas Moderada disartria, no déficit motor. 
Nivel de Evidencia 4-C 

Autores Prazantelli Michael, Tate Elizabeth, Travelstead Anna, Barbosa 
Jerry, Bergamini Robert, Civitello Lucy, Franz David, Greffe Brian, 
Han son Robín, Hurwitz Craig, Kalinyak Karen, Kelfer Howard, 
Khakoo Yasmin, Montovani John, Nicholson Stacy, Sanders Joann 
y Wegner Stephen. 

Año 2006. 
Revista Pediatric Hematology Oncology; 28 (9): 585-593. 
Pals de origen lllinois, EEUU. 
Diseño de estudio Casos y controles. 
Titulo del articulo Rituximab (anti-CD20) adjunctive therapy for opsoc/onus-

myoclonus syndrome. 
Objetivos del estudio Determinar si el Rituximab disminuye los linfocitos B en el líquido 

cerebroespinal en el SOM y si se correlaciona con la clínica. 
Características de la población Los casos eran 16 pacientes con SOM, 44% varones. con edad de 

3.2 +- 0.5 años. Los controles eran 16 pacientes con otros 
diagnósticos neurológicos, con características demográficas 
similares a quienes por abordaje diagnóstico ameritaban punciones 
lumbares y toma de productos hemáticos. 

Edad de inicio de síntomas 1.6 años previo al ingreso al estudio. 
Etiología del SOM Neuroblastoma en un 50% de los pacientes. resecados previo al 

tratamiento. 
Tiempo para el inicio del No reportado en artículo. 
Tratamiento 
Tratamiento de inicio ACTH en 11 pacientes, lnmunoglobulina humana en 13 pacientes 
(Dosis y duración) de los cuales 7 estaban en terapia combinada. No se menciona 

dosis ni duración del tratamiento. 
Respuesta terapéutica Al momento de la evaluación inicial con afección motora. de 

comportamiento y de sueño estática. 2 severos. 5 moderados y 9 
leves. 

Efectos secundarios No reportados en el estudio. 
Tratamiento secundario Rituximab 375 mg/m' en infusión intravenosa una vez por semana 
(Dosis y duración) por cuatro semanas. Todos pretratados con Acetaminofén 15 

mgKgdosis y Difenhidramina 1- 2.5 mgKgdosis, la mayoría también 
con Dexametasona 0.05- 0.08 mgKgdosis. 

Res puesta terapéutica Un 81 % de los pacientes presentaron mejoría en el puntaje de 
afección del SOM. con reducción de la puntuación hasta en un 
44%, siendo más notorio en el área de la marcha y movimientos 
oculares. 
Los CD19+ y CD 20+ en LCR estaban elevados en los casos 
previo al tratamiento. llegando a estar en niveles similares a los 
controles a los cuatro meses de tratamiento. De manera similar a 
nivel sérico. 
No hubo cambios en las lg de LCR o sanguíneo. 
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Efectos secundarios Un paciente presentó urticaria que resolvió con una dosis extra de 
difenhidramina, siendo en la primera infusión únicamente. 

Tratamiento de terciario No utilizados en el estudio. 
_ (Dosis y duración) 
Secuelas neurológicas No se menciona. 
Nivel de Evidencia 4-C 

TRATAMIENTO ABORDADO EN ESTUDIO: RITUXIMAB E INMUNOGLOBULINA HUMANA. 

Autores Leen 'Mihelmina, Weemaes Corry, Verbeek Marcel, Willemsen 
Michel y Rotteveel Jan. 

Año 2008. 
Revista Pediatric Neurology; 39: 21 3-21 7. 
Pais de origen Nijmegen, Holanda. 
Diseño de estudio Serie de casos 
Titulo del articulo Rituximab and lmmunoglobulins for relapsing postinfectious 

OPSoclonus-mvoclonus svndrome. 
Objetivos del estudio Describir la experiencia clínica en dos casos de SOM en los cuales 

se utilizó combinación de tratamientos. 
Caracteristicas de la población Una paciente femenina de 17 meses de vida (A) y paciente 

femenina de 17 meses de vida (8). 
Edad de inicio de sintomas A: 16 meses, 8 : 17 meses. 
Etlologia del SOM A: infección por virus sincitial respiratorio. 8: gastroenteritis por 

virus parainfluenza. 
Tiempo para el inicio del A: un mes. 8 : tres días. 
Tratamiento 
Tratamiento de inicio A: Metilprednisolona 15 mgKgdía, Fenitoina y Diacepam (no dosis) 
(Dosis y duración) no menciona duración del tratamiento. 

B: lnmunoglobulina humana 150 mgKgdía por 3 días y clonazepam 
(no dosis) . 

Respuesta terapéutica A: resolución de opsoclonus y mejoría de las miodonías por un 
mes, recaída asociada a gastroenteritis. 
B: poca mejoría . 

Efectos secundarios No descritos. 
Tratamiento secundario A: Rituximab 375 mg/m< quincenalmente por dos meses. 
(Dosis y duración) B: Un mes posterior se administró Metilprednisolona 15mgKgdia y 

a los seis meses Rituximab 375 mg/m2 semanal por cuatro 
semanas. 

Respuesta terapéutica A: mejoría importante no descrita. 
B: discreta mejoría, con persistencia de mioclonus, opsoclonus y 
problemas conductuales. 

Efectos secundarios A: vómitos y febrícula en la primera dosis de rituximab, depletación 
de linfocitos B, hipogammaglobulinemia. 
B: no descritos. 

Tratamiento de seguimiento A: lnmunoglobulina humana 300 mgKgdosis, una dosis mensual 
(Dosis y duración) por cuatro meses. 

B: Rituximab (8 dosis total) combinado con lnmunoglobulina 
humanal (6 dosis total) por tres meses. 

Secuelas neurológicas A y B: descritos solamente sin recaídas en un seguimiento de 18 
meses. 

Nivel de Evidencia 4-C 
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TRATAMIENTO ABORDADO EN ESTUDIO: RITUXIMAB Y ESTEROIDES. 

Autores Corapcioglu Funda, Mutlu Hatice, Kara Bülent, lnan Nagihan, 
Akansel Gür, GOrbüz Yeim y Topcu Salih. 

Ailo 2008 
Revista Pediatric hematology and oncology; 50: 370-371. 
Pals de origen Kocaeli, Turquía. 
Diseilo de estudio Reporte de un caso. 
Titulo del articulo Response to rituximab and prednisolone for opsoclonus-

myoclonus-ataxia syndrome in a child with ganglioneurob/astoma. 
Objetivos del estudio Presentación de un caso de SOM asociado a neoplasia. 
Características de la población Paciente masculino de 48 años de edad. 
Edad de inicio de slntomas 46 meses. 
Etiologia del SOM Ganglioneuroblastoma. 
Tiempo para el inicio del 45 días. 
tratamiento 
Tratamiento de inicio lnmunoglobulina humana 1 gKgdía por dos días y Prednisolona 2 
_{Dosis y duración) mgKgdía por una semana. 
Respuesta terapéutica Empeoramiento de síntomas: ataxia, problemas de marcha y 

dificultad en el habla. 
Efectos secundarios No reportados. 
Tratamiento secundario Rituximab 375 mg/m' semanal, premedicando con Acetaminofén y 
(Dosis y duración) Difenhidramina. 

Continúo con Prednisolona a 2 mgKgdía. 
Respuesta terapéutica Después de la segunda dosis de Rituximab resuelve la ataxia , 

después de la cuarta semana resuelven completamente los signos 
y síntomas. 

Efectos secundarios Linfopenia leve asintomática. 
Tratamiento de seguimiento Prednisolona en dosis de decremento en total de 7 semanas. 
(Dosis y duración) Rituximab semanal en total de 8 semanas. 
Secuelas neurológicas Después de 5 meses de seguimiento asintomático. 
Nivel de Evidencia 4-C 

TRATAMIENTO ABORDADO EN ESTUDIO: INMUNOGLOBULINA Y ESTEROIDES. 

Autores Veneselli Edvige, Conte Massino, Biancheri Roberta , Acquaviva 
Antonio y De Bernardi Bruno. 

Ailo 1998. 
Revista Medical and Pediatric Oncology, 30: 15-17. 
Pals de origen Genova, Italia. 
Diseilo de estudio Reporte de un caso. 
Titulo del articulo Effect of steroid and high-dose immunoglobulin therapy on 

opsoclonus-myoclonus syndrome occuring in neuroblastoma. 
Objetivos del estudio Presentación de un caso de SOM con neuroblastoma no resecable 

quirúrgicamente. 
Características de la población Paciente masculino de 8 meses de edad. 
Edad de inicio de síntomas 8 meses. 
Etiologia del SOM Neuroblastoma en región lumbo-aórtico con infiltración a los 

forámenes intervertebrales con compresión medular. 
Tiempo para el inicio del Una semana. 
tratamiento 
Tratamiento de inicio Dexametasona 0.9 mgKgdía por tres meses. 
_(Dosis y duración}_ 
Respuesta terapéutica Disminución de los síntomas; pero persistencia de las mioclonías y 

opsoclonus. 
Efectos secundarios No reportados 
Tratamiento secundario lnmunoglobulina humana 300 mgKg semanal combinado con 
(Dosis y duración) Dexametasona 0.1 mgKgdia en días alternos, por un mes. 
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Efectos secundarlos Al intentar la reducción del esteroide ha presentado recaídas. 
Tratamiento de seguimiento 
(Dosis y duración)-

Dexametasona 0.1 mgKgdía en días alternos. 

Secuelas neurológicas Hiperreflexia en miembros pélvicos. 
Nivel de Evidencia 4-C 

TRATAMIENTO ABORDADO EN ESTUDIO: ESTEROIDES. 

Autores Rostásy K, Wilken B, Baumann M. Müller-Deile K. Bieber 1, Gartner 
J. MOIIer P. Angelini P y Hero B. 

Año 2006. 
Revista Neuropediatrics; 37: 291-295. 
Pais de origen GOttingen. Alemania. 
Diseño de estudio Serie de casos. 
Titulo del artículo High dose pulsatile dexame/hasone therapy in children with 

opsoclonus-myoclonus syndrome. 
Objetivos del estudio Presentar 11 casos en los cuales la base del tratamiento fue el uso 

de altas dosis de dexametasona. 
Caracteristicas de la población 2 femeninos y 9 masculinos, edad media del diagnóstico 18.5 

meses (13 meses- 48 meses). 
Edad de inicio de sintomas No descrito en serie. 
Etíologia del SOM 4 pacientes con neuroblastomas. el resto no identificado. 
Tiempo para el inicio del No descrito en la serie. 
Tratamiento 
Tratamiento de inicio En todos los pacientes Dexametasona 20 mg/m por tres días 
(Dosis y duración) consecutivos. Se dividían en una o cuatro dosis al día de acuerdo 

al protocolo de cada insti tución. 
Un paciente recibió concomitantemente lnmunogiobulina humana 
debido a presentar varicela al inicio del cuadro. 

Respuesta terapéutica En promedio con mejoría clínica por un lapso de tres meses 
posterior a lo cual tuvieron recaídas. 

Efectos secundarlos Irritabilidad en tres casos, en un caso glucosuria reversible y en 
otro dolor abdominal severo. En dos pacientes infecciones virales 
recurrentes. En un caso nefrocalcinosis reversible. 

Tratamiento secundario Dos pacientes ameritaron dos pulsos de ciclofosfamida, sin 
(Dosis y duración) describir dosis. 
Respuesta terapéutica Remisión en 6 pacientes y recaídas en 5 pacientes. 
Efectos secundarios No descrito en la serie. 
Tratamiento de seguimiento Se mantuvo Dexametasona vía oral en dosis de mantenimiento en 
(Dosis y duración) promedio por un año. Dosis variable en los pacientes, sin ser 

especificadas. 
Secuelas neurológicas Seis de los pacientes tuvieron remisión completa del cuadro con 

afección discreta de habilidades motoras finas. tres pacientes 
ameritaron educación especial. 

Nivel de Evidencia 4-C 

TRATAMIENTO ABORDADO EN ESTUDIO: ESTEROIDES Y CICLOFOSFAMIDA. 

Autores Wilken B. Baumann M. Bien C, Hero B, Rostasy K y Hanefeld F. 
Año 2008. 
Revista European Journal of Paediatric Neurology; 12: 51- 55. 
Pais de origen GOttingen . Alemania . 
Diseño de estudio Serie de casos. 
Titulo del artículo Chronic relapsing opsoclonus-myoclonus syndrome: Combination 

of cyclophosphamide and dexamethasone pulses. 
Objetivos del estudio Presentar dos pacientes que presentaron múltiples recaídas y poca 

respuesta terapéutica por lo cual se decide usar ciclofosfamida . 
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Características de la población Dos pacientes femeninas de 6 v 11 años de edad. 
Edad de inicio de síntomas P1 : 2 años, P2: 2 años. 
Etiologia del SOM P1 : no detectada, P2: no detectada. 
Tiempo para el inicio del P1 : 4 aoos, P2: 9 años. 
tratamiento 
Tratamiento de inicio P1: Dexametasona 20 mgm'día por tres días en intervalos de cada 
(Dosis y duración) cuatro semanas. P2: Dexametasona 2 mgKgdía y Azatriopina 25 

rng por día, lnmunoglobulina humana a 2 gKg en dos ocasiones en 
un lapso de 9 años. 

Respuesta terapéutica P1 : Mejoría durante el tratamiento, con recaída tres semanas 
después del ú~imo pulso. P2: ninguna mejoría. 

Efectos secundarios No reportados en la serie. 
Tratamiento secundario P1 : lnmunoglobulina humana 2 gKg dos dosis con cuatro semanas 
(Dosis y duración) de separación. Se continúan pulsos de Dexametasona y se dan 6 

pulsos de Ciclofosfamida 25 mgKgdía. P2: Dexametasona 20 
mgm2 dosis cada cuatro semanas y Ciclofosfamida 25 mgKg dosis 
cada cuatro semanas 

Respuesta terapéutica P1 : aumento importante de la sintomatología. Al iniciar 
ciclofosfamida desaparecen las mioclonías y opsoclonus, mejoría 
de la ataxia. P2: después del segundo pulso desaparición completa 
de la ataxia y la irritabilidad. 

Efectos secundarios No observados. 
Tratamiento de seguimiento P1 : en observación por 2 años. P2: en observación por 18 meses. 
(Dosis y duración) 
Secuelas neurológicas P1 : amerita escuela especial, camina independientemente, libre de 

síntomas típicos. P2: condición clínica estable, moderada 
discapacidad intelectual, asiste a escuela regular con apoyo. 

Nivel de Evidencia 4-C 

TRATAMIENTO ABORDADO EN ESTUDIO: PLASMAFÉRESIS. 

Autores Sheela S y Maní P. 
Año 2003. 
Revista lndian Pediatrics; 41 : 499- 502. 
País de origen Kerala, India. 
Diseño de estudio Presentación de un caso. 
Titulo del articulo Opsoc/onus mioclonus svndrome: Response to p/asmapheresis. 
Objetivos del estudio Presentación de un caso de SOM refractario al tratamiento. 
Características de la población Paciente masculino de 18 meses de edad. 
Edad de inicio de síntomas 12 meses de vida. 
Etiología del SOM ldiopático. 
Tiempo para el inicio del 6 meses. 
tratamiento 
Tratamiento de inicio Dexametasona oral y clonazepam (dosis y tiempo no especificado) 
(Dosis y duración) 
Respuesta terapéutica Mejoría de los síntomas hasta la suspensión del esteroide. 
Efectos secundarios No reportados 
Tratamiento secundario ACTH 20 Ul diarios subcutáneos con incremento gradual hasta 40 
(Dosis y duración) Ul diarios. 
Respuesta terapéutica Mejoría de la ataxia, con capacidad de caminar; pero persistencia 

del temblor en ambas manos. 
Efectos secundarios No reportados. 
Tratamiento de seguimiento Plasmaféresis 40 mLKgdía con remplazo con plasma fresco 
(Dosis y duración) congelado los días 1, 3 y 5 y luego dos veces por semana por dos 

semanas más. Concomitantemente Prednisolona a 1 mgKgdía con 
descenso gradual hasta por dos años y Azatriopina 1 mgKgdía por 
un año. 

Efectos secundarios Anemia severa _y_ hemólisis posterior a la última plasmaféresis. 
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Secuelas neurológicas Seguimiento 12 meses posteriores al retiro de todos los fármacos; 
habilidad motora gruesa normal, fina por debajo del promedio. 
Habilidades sociales normales. 

Nivel de Evidencia 4-C 

Autores Armstrong Michael, Robertson Patricia y Castle Valerie. 
Año 2005 
Revista Pediatric Neurology;33: 365- 367. 
País de origen Ann Arbor, EEUU 
Diseño de estudio Presentación de un caso. 
Titulo del articulo Delayed, recurrent opsoclonus-myoclonus syndrome responding to 

plasmapheresis. 
Objetivos del estudio Presentar un caso de SOM recurrente resistente al tratamiento 

farmacológico convencional. 
Caracteristicas de la población Paciente masculino de 14 meses. 
Edad de inicio de sintomas 17 meses. 
Etiologia del SOM Ganglioneuroblastoma mediastinal estadio 11. 
Tiempo para el inicio del Inmediato. 
Tratamiento 
Tratamiento de inicio Prednisona 2 mgKgdía tres veces por semana por dos semanas y 
(Dosis y duración)_ luego descenso gradual en un lapso de cinco semanas más. 
Respuesta terapéutica Resolución de los síntomas por nueve años. 
Efectos secundarios Ninguno. 
Tratamiento secundario lnmunoglobulina humana no especifica dosis y Prednisona 2 
(Dosis y duración) mgKqdía sin especificar duración. 
Respuesta terapéutica Ninguna 
Efectos secundarios Referidos como intolerancia a inmunoglobulina humana. 
Tratamiento de terciario Prednisona 2 mgKgdía por siete semanas en la cuales se fue 
(Dosis y duración) disminuyendo la dosis gradualmente, en conjunto con 

Plasmaféresis sin especifica r volumen de recambio por siete 
semanas. Se mantuvo con recambios por un año sin especificar 
interva los entre sesiones. 

Secuelas neurológicas Sin secuelas. 
Nivel de Evidencia 4-C 

Autores Yiu Verna, Kovithavongs Ted, McGonigle Lyle y Ferreira Patrick. 
Año 2001. 
Revista Pediatric Neurology; 24: 72-74. 
País de origen Edmonton, Ganada. 
Diseño de estud io Presentación de un caso. 
Titulo del articulo Plasmapheresis as an effective treatment for opsoclonus-

myoc/onus syndrome. 
Objetivos del estudio Presentar un caso que presentó falla al tratamiento médico 

convencional; pero adecuada respuesta a la plasmaféresis. 
Caracterlsticas de la población Paciente femenino de 72 meses de edad. 
Edad de Inicio de síntomas 22 meses. 
Etiología del SOM Postinfecciosa viral. 
Tiempo para el inicio del 1 mes. 
tratamiento 
Tratamiento de inicio ACTH 150 Ul subcutáneo dos veces al di a, Aziatropina 2 mgKgdía 
(Dosis y duración) e lnmunoglobulina humana 2 gKgdosis cada cuatro semanas por 4 

meses en descenso qradual de la ACTH. 
Respuesta terapéutica Mejoría importante de la marcha y el habla a las pocas semanas. 

Con recaída a la suspensión de ACTH. 
Efectos secundarios No reportados en artículo. 
Tratamiento secundario ACTH 150 Ul subcutáneo dos veces al día por un año. 
(Dosis y duración) 
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Respuesta terapéutica Empeoran los síntomas predominantemente marcha v habla. 
Efectos secundarios No reportados en el artículo. 
Tratamiento terciario A los tres años de inicio del tratamiento se inicia: Prednisona 2 
(Dosis y duración) mgKgdía por 6 semanas con decrementos en los próximos 2 

meses y Aziatropina 1 mgKgdía. Se inició Plasmaféresis con 
Albúmina al 5%, sin mencionar el volumen de recambio , días 1- 3 
diarios, 4- 11 días alternos y 12- 47 semanal. 

Respuesta terapéutica Mejoría desde la primera semana que fueron progresivas. 
Efectos secundarios Procedimiento sin complicaciones. 
Secuelas neurológicas Asiste a escuela regular con apoyo escolar, lenguaje comprensible 

con mala entonación. 
Nivel de Evidencia 4-C 

TRATAMIENTO ABORDADO EN ESTUDIO: MOFETIL MICOFENOLA TO. 

Autores Pranzatelli Michael, Tate Elizabeth, Travelstead Anna, 
Baumgardner Christine, Gowda Narayana, Halthore Sri, Kerstan 
Peter, Kossak Brian, Mitchell Wendy and Taub Jeffrey. 

Año 2009. 
Revista Journal of Child Neurology. 
Pals de oriqen lllinois, EEUU. 
Diseño de estudio Serie de casos. 
Titulo del articulo lnsights on Chronic-relapsing Opsoctonus-myoc/onus from a pilot 

study of mycophenolate mofetil. 
Objetivos del estudio Presentar 19 casos de SOM en los cuales se administró Mofetil 

micofenolato y monitorizar la respuesta de los linfocitos T. 
Caracterfsticas de la población 19 pacientes, 47% masculinos, 87% con cuadro crónico, 93% 

previamente tratados, 60% con antecedente de neuroblastoma ya 
resecado, edad media de 4.7 años. Todos con cuadro leve. 

Edad de inicio de sintomas No descrito en el estudio. 
Etiologia del SOM Neuroblastoma en un 60% de los casos. Resto no mencionado. 
Tiempo para el inicio del 6- 24 meses. 
tratamiento 
Tratamiento de inicio 1 O pacientes estaban previamente tratados con ACTH, 
(Dosis y duración) lnmunoglobulina humana o dexametasona. 

7 pacientes tratados con Rituximab. 
No se mencionan dosis de los fármacos ni tiempos de 
administración. 

Respuesta terapéutica Afección leve con recaídas. 
Efectos secundarios No descritos. 
Tratamiento secundario Mofetil micofenolato 600 mg/m' dos dosis al día via oral una hora 
(Dosis y duración) antes o después de los alimentos. 
Respuesta terapéutica Al iniciar el descenso de los tratamientos primarios que no incluían 

rituximab presentaron recaídas moderadas, los tratados con 
rituximab todos recayeron de forma leve. En líquido cerebroespinal 
no se reg istró un descenso en las células T en los pacientes con 
mofetil . 

Efectos secundarios En cuatro pacientes se registró intolerancia gástrica, vómito 
intermitente o imposibilidad para lograr niveles séricos apropiados 
del fármaco. 

Tratamiento de terciario No se utilizó. 
(Dosis y duración) 
Secuelas neurológicas Leves 
Nivel de Evidencia 4-C 
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ANEXO J. 

HOJA DE RECOLECCIÓN DE DATOS 

Se aplicó en cada estudio evaluado. 

Autores 
Año 
Revista 
País de origen 
Diseño de estudio 

Titulo del artículo 

Objetivos del estudio 

Características de la población 

Edad de inicio de síntomas 

Etiología del SOM 

Tiempo para el inicio del tratamiento 

Tratamiento de inicio (Dosis y 
duración) 

Respuesta terapéutica 

Efectos secundarios 

Tratamiento secundario (Dosis y 
duración) 

Respuesta terapéutica 

Efectos secundarios 

Tratamiento de seguimiento (Dosis y 
duración) 

Secuelas neurológicas 

Nivel de Evidencia 
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