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Resumen Abstract

Se presenta el caso de una paciente de 6 afios que We present the case of a 6-year-old girl who attended
consulta en el Servicio de Urgencias por la aparicion the Emergency Department due to the recent onset of
reciente de movimientos sibitos, en forma de sacudidas  sudden head jerks, suggestive of tics. She also exhibits

cefélicas, que sugieren tics. Ademas, presenta motor clumsiness, sphincter incontinence, behavioral
torpeza motora, incontinencia de esfinteres, regresion regression, and decreased academic performance,
conductual y disminucién del rendimiento académico. although neurological examination revealed no

Los antecedentes familiares y la neuroimagen seran abnormalities. Family history and neuroimaging will be
clave para orientar el diagnéstico. key in guiding the diagnosis.

Caso clinico mds disruptiva en el colegio y domicilio, sin evidenciar una
causa ambiental. En el 4mbito escolar, manifiesta, ademds, en

Una paciente de 6 afios, sin antecedentes de interés y  los dltimos meses, un descenso del rendimiento académico.

correctamente vacunada, acude al Servicio de Urgencias porla A nivel motor, refieren mayor torpeza motora con caidas fre-

aparicion stbita de lo que parecen ser tics motores, de 2-3 dias  cuentes, asi como enuresis de reciente aparicién.

de evolucién. La madre describe movimientos espasmédicos

breves, tipo S'fl’cudidas ce.féliGas, (.ie predominio diurno. No 1. ¢Cual esla caracteristica que diferencia a los tics motores

rc?ﬁere sensacion premonitoria, ni la reproduce cuando se le de otros trastornos del movimiento?

pide (es una nifia vergonzosa y estd asustada en la consulta),

pero si manifiesta que es capaz de controlar su aparicién.

Presentan relacién con momentos de ansiedad o fatiga y des-

a. Mejoran durante el suefio, aunque pueden no desapa-
recer del todo.

aparecen con el suefio. No hay evidencia de sintomatologia b. Suelen caracterizarse por presentar impulso premonito-
infecciosa concomitante ni previa. rio (sensacion interna que lleva a la necesidad de realizar

Al preguntarle especificamente, la madre sefiala un empeo- el movimiento), aunque los nifios mds pequefios pueden
ramiento en el comportamiento general de la paciente, estando no reconocerlo.
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c. Presentan capacidad de supresion (disminucién o inhi- b. En el trastorno por tics transitorio, la duracién de los
bicién). tics no supera los 12 meses.
d. Pueden ser influenciados por diferentes situaciones, c. Las distonias focales se caracterizan por contracciones
como ansiedad, fatiga, estrés, etc. musculares sostenidas que producen posturas anémalas
e. Todas son correctas. o movimientos repetitivos.
d. Las estereotipias son movimientos con propdsito,
2. ¢En qué circunstancias se debe sospechar un trastorno repetitivos, arritmicos, no coordinados y de corta
por tics secundario? duracién.
a. Presencia de regresién motora. e. Las enfermedades neurodegenerativas pueden presen-
b. Deterioro progresivo del aprendizaje. tarse con tics motores.

c. Datos de afectacién sistémica.

d. Historia familiar de enfermedades metabdlicas o neu- 4. En el caso de nuestra paciente, ;cudl seria el siguiente paso
rodegenerativas. arealizar?

e. Todas las anteriores. a. Preguntar acerca de antecedentes familiares de interés.

b. Resonancia magnética craneal.
3. Con relacién al diagnéstico diferencial de los tics en la &

infancia, sefiale la respuesta falsa: c. Tomografia computarizada craneal.

a. El sindrome de Gilles de la Tourette cursa con tics d. El diagnéstico es clinico; no se necesitan mds pruebas.

motores y verbales. e. ayb son correctas.
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Respuestas correctas

Pregunta 1. Respuesta correcta: e. Todas son correctas.

Comentario

Los tics son movimientos o sonidos rapidos y arritmicos
que suelen estar precedidos por un impulso premonitorio
(sensaci6n interna que lleva a la necesidad de realizar el
movimiento y que genera alivio tras su ejecucién). Tienen la
capacidad de supresién voluntaria y pueden verse influencia-
dos por diferentes situaciones, como ansiedad, fatiga o estrés,
entre otros. A diferencia de otros trastornos motores que
desaparecen por completo durante el sueflo, los tics pueden
estar presentes en las fases del suefio, aunque normalmente
disminuyen al dormir. En nuestro caso, la paciente no presenta
dos caracteristicas que suelen ser muy comunes en los tics: el
impulso premonitorio y la reproducibilidad. Sin embargo, al
valorar los tics en nifios, siempre se deben tener en cuenta la
edad, asi como factores personales y situacionales que pueden
condicionar las respuestas del paciente (vergiienza, miedo,
falta de comprensién de la pregunta, etc.).

Pregunta 2. Respuesta correcta: e. Todas las anteriores.

Comentario

La sospecha de un trastorno por tics secundario debe
plantearse siempre que la presentacién clinica se aleje del
curso tipico de los tics primarios. Asi, la presencia de regre-
sién motora, un deterioro progresivo de las capacidades de
aprendizaje o la aparicién de signos de afectacién sistémica
sugieren la posibilidad de una enfermedad subyacente. De
igual forma, una historia familiar de enfermedades meta-
boélicas o neurodegenerativas puede orientar hacia un origen
secundario, especialmente si los tics se acompafian de otros
sintomas neuroldgicos o sistémicos. Es importante conocer
los signos de alarma que pueden acompaiiar a los tics, ya que
el diagndstico temprano de enfermedades subyacentes puede
determinar el prondstico del paciente. Por ello, estos aspectos
deben ser preguntados especificamente durante la consulta.

Pregunm 3. Respuesm correcta: d. Las estereotipias son
movimientos con propdsito, repetitivos, arritmicos, no
coordinados y de corta duracién.

Comentario

Las estereotipias son movimientos no intencionados, repe-
titivos y coordinados que aparecen durante periodos prolonga-
dos de tiempo. Aunque, al igual que los tics motores, pueden
alterarse en respuesta a estimulos externos, se diferencian
por su mayor grado de repeticién, regularidad y ritmicidad.

El diagnéstico del sindrome de Gilles de la Tourette
requiere la presencia de tics motores y verbales, con inicio
antes de los 18 afios y duracién superior a un afio.

El trastorno de tics transitorio se caracteriza por la presen-
cia de tics motores o fénicos durante menos de un afio. Si se
supera ese periodo, se debe hablar de trastorno de tics crénico.

Las distonias focales se caracterizan por contracciones
musculares sostenidas o intermitentes que afectan a un
grupo limitado de musculos, generando posturas anémalas
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o movimientos repetitivos. Pueden confundirse clinicamente
con otros trastornos del movimiento de presentacién focal,
como los tics o las mioclonias, lo que dificulta el diagndstico
diferencial.

Las enfermedades neurodegenerativas pueden presentarse,
de manera infrecuente, como tics motores.

Pregunta 4. Respuesm correcta: e.ay b son correctas.

Comentario

La regresién del neurodesarrollo es un indicio clave para
considerar una enfermedad neuroldgica como posible causa
subyacente. En estos casos, es fundamental investigar los
antecedentes familiares, ya que pueden aportar informacién
relevante para orientar el diagndstico. En ocasiones, la explo-
racién neuroldégica de los padres nos puede aportar también
informacién util. En este contexto, la valoracién por neuro-
pediatria y la realizacién de una prueba de imagen son fun-
damentales. La prueba de eleccién es la resonancia magnética
craneal, dada su alta resolucién y especificidad para detectar
alteraciones estructurales cerebrales.

Evolucién

El tridngulo de evaluacién pedidtrica se mantuvo estable,
con la exploracién fisica y neurolégica sin alteraciones apa-
rentes. Durante la visita, no se objetivaron episodios motores
paroxisticos.

El trastorno motor se orienté como tics de inicio subito.
Ante la presencia de un trastorno del movimiento asociado a
regresién del neurodesarrollo, se planted la sospecha de tics
secundarios a una posible causa neurolégica subyacente. Se
ampli6 la anamnesis con una recogida minuciosa de antece-
dentes familiares, destacando la existencia de dos familiares
paternos de segundo grado afectados por la enfermedad de
neurodegeneracién con acimulo cerebral de hierro tipo 1,
también conocida, como sindrome de Hallervorden-Spatz o
neurodegeneracién asociada a pantotenato kinasa (PKAN).

Se solicité de manera preferente una resonancia magné-
tica cerebral ambulatoria y se remitié el caso a la consulta
de neuropediatria. La resonancia evidencié una alteracién
de sefial en ambos globos pélidos que, en el contexto de los
antecedentes familiares, sugeria una enfermedad por depésito
de hierro (Fig. 1).

Ante esta sospecha diagnéstica, se realizé un estudio
genético mediante exoma que identificé, en homocigosis, la
variante ¢.1583C>T (NP_705902.2: p.Thr528Met) en el gen
PANK?2. Esta variante, previamente descrita en la litera-
tura®, se clasifica como patogénica y produce la enfermedad
conocida como neurodegeneracién con acimulo cerebral de
hierro tipo 1.

El estudio de segregacién confirmé que ambos proge-
nitores eran portadores heterocigotos. Se ofrecié consejo
genético a ambas ramas familiares, identificindose multiples
portadores, y se derivé a los padres de la paciente y a varios
familiares de primer grado a consulta de consejo genético
preimplantacional.

Tras recibir el diagndstico genético y dado el inicio precoz
de los sintomas y la asociacién descrita de esta variante con



Figura 1. Alargamiento de la sefial en secuencia T2 en ambos globos
palidos, conocido como “ojo de tigre” (marcado con flecha roja).
Corresponde a un area de acumulacion de hierro (hiperintensa)
rodeada por un halo de hipointensidad. Este signo es sugestivo de
enfermedades por acimulo de sustancias, pero no es exclusivo
de ellas.

una funcién eritrocitaria residual de la proteina PKAN®, se
decidid iniciar tratamiento empirico con vitamina B5 (panto-
tenato de calcio)@. A los pocos meses de su inicio, se observé
una mejoria significativa en todas las dreas clinicas afectadas:
normalizacién de la conducta, resolucién del trastorno motor,
desaparicion de los tics y recuperacién del control de esfinte-
res. Las dificultades de aprendizaje persistieron, aunque de
forma menos marcada.

Discusién

La mayoria de los tics en la infancia son primarios, como
los tics transitorios o la enfermedad de Gilles de la Tourette, y
constituyen un hallazgo relativamente benigno en la practica
pedidtrica®. No obstante, hasta un 15 % pueden ser secunda-
rios y, aunque en la mayoria de los casos, la causa es funcional,
farmacoldgica, infecciosa o estructural no degenerativa, en
raras ocasiones, pueden ser la primera manifestacién de una
enfermedad neurodegenerativa®.

El caso presentado resulta especialmente complejo, ya que
los movimientos iniciales recordaban a tics y fueron inter-
pretados en un primer momento como tales, sugiriendo una
probable enfermedad de base la presencia de signos de alarma.
Sin embargo, tras el diagnéstico de la enfermedad subyacente
y teniendo en cuenta los tipos de trastornos del movimiento
descritos en la PKAN, no puede descartarse que correspondie-
ran en realidad a distonias focales. El diagnéstico diferencial
entre ambos fenémenos no siempre es sencillo: la ausencia de
sensacion premonitoria y la imposibilidad de reproducir volun-
tariamente el movimiento orientan hacia diston{a, mientras
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que la supresibilidad parcial, la relacién con el cansancio o la
ansiedad y la ritmicidad favorecen la hipétesis de tic.

En estas situaciones, mis alld de la etiqueta diagndstica
del trastorno del movimiento, lo fundamental es determinar
si estamos ante un cuadro benigno y autolimitado o ante el
signo de alarma de una enfermedad subyacente. Esto solo es
posible mediante una historia clinica exhaustiva que explore
de forma sistemitica el neurodesarrollo y los antecedentes
familiares. En el caso descrito, una anamnesis dirigida, con
preguntas especificas sobre hitos motores, lenguaje, conducta,
aprendizaje y autonomia, junto con la valoracién detallada de
la historia familiar, permitié orientar las pruebas complemen-
tarias, llegar a un diagndstico precoz e instaurar tratamiento
temprano.

Un grupo de enfermedades que siempre se debe descartar
ante la presencia de trastornos motores de inicio sibito con
signos de alarma son las enfermedades neurodegenerativas.
Entre ellas, encontramos la enfermedad por depésito de
hierro PKAN (Pantothenate Kinase-Associated Neurode-
generation)®). Esta es un trastorno neurodegenerativo raro
y de herencia autosémica recesiva, causado por mutaciones
en el gen PANK?2, que codifica una proteina esencial para
la sintesis de coenzima A en la mitocondria. Esta molécula
participa en multiples procesos energéticos, como el meta-
bolismo lipidico, la funcién mitocondrial y la regulacién del
trafico vesicular, entre otros. Todos ellos estin implicados en
el manejo intracelular del hierro y, cuando se alteran, favore-
cen su depdsito patologico en los ganglios basales(®).

Su presentacién clinica es variable, pero tipicamente
comienza en la infancia o adolescencia. Se clasifica en dos
formas principales():

1. La forma cldsica o infantil, de inicio entre los 3 y 10 afios.
Sus sintomas principales son motores e incluyen retraso
o regresién del desarrollo motor, distonia generalizada y
progresiva (frecuente y caracteristica), marcha atxica, par-
kinsonismo o espasticidad con caidas frecuentes. Ademas,
pueden presentarse disartria progresiva, afectacién visual
también conocida como sindrome de Hallervorden-Spatz o
neurodegeneracion asociada a pantotenato kinasa (PKAN)
y alteraciones psiquidtricas.

2. La forma atipica o juvenil-adulta, de inicio en la adoles-
cencia o adultez temprana, presenta un curso mds lento.
Puede comenzar con alteraciones psiquidtricas (depresion,
trastorno obsesivo-compulsivo), déficit cognitivo leve o
sintomas motores menos llamativos.

Dentro del diagnéstico diferencial, se deben descartar otras
patologias que incluyen afectacién motora y cognitiva progre-
siva, como la enfermedad de Wilson, entre otras.

Un hallazgo caracteristico que puede orientar a solicitar
un estudio para enfermedades por depésito de hierro es el
signo en la resonancia magnética conocido como “ojo de tigre”
(Fig. 1).

En la actualidad, el tratamiento es fundamentalmente sin-
tomdtico, con el objetivo de mejorar los trastornos motores
dolorosos e incapacitantes que pueden presentar estos pacien-
tes. Los quelantes de hierro orales reducen la carga férrica
visible en neuroimagen, pero no han demostrado un beneficio
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clinico significativo ni la capacidad para frenar la progresién
de la enfermedad®. En casos con variantes genéticas que
conservan cierta actividad residual, puede considerarse la
administracién de vitamina B5 para potenciar dicha activi-
dad. Otros suplementos (omega-3, vitamina E, L-carnitina,
tiamina y 4cido alfa-lipoico) carecen de una evidencia clinica
robusta que respalde su eficacia®.

El manejo debe ser multidisciplinar, incluyendo fisiote-
rapia, terapia ocupacional, logopedia, apoyo educativo y psi-
colégico, asi como tratamiento de la disfagia. Esta ultima
es relevante, ya que muchos pacientes presentan infecciones
respiratorias por aspiracién, desnutricién y complicaciones
derivadas de la inmovilidad.

El pronéstico es desfavorable, especialmente en la forma
cldsica, que suele evolucionar rapidamente hacia una discapa-
cidad motora severa, con pérdida de la marchay, en la mayoria
de los casos, fallecimiento en la segunda o tercera década de la
vida. La forma atipica tiene un curso mds lento, manteniendo
la funcionalidad motora durante mds tiempo.

En conclusién, este caso pone de relieve que la presencia
de signos de alarma en cualquier trastorno motor, incluso
cuando los movimientos parecen simples tics, debe alertar
sobre la posible existencia de un trastorno neurolégico mds
grave. Por ello, es fundamental realizar una evaluacién siste-
mitica, incluyendo una historia clinica y familiar detallada,
para determinar la necesidad de derivar al paciente a espe-
cialistas y solicitar las pruebas complementarias adecuadas.

Palabras clave

Tics; Neurodegeneracion asociada a pantotenato quinasa;
Distonia.

Tics; Pantothenate Kinase-Associated Neurodegenera-
tion; Dystonia.
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