
SÍNTOMAS DIAGNÓSTICO TRATAMIENTO

AUTOINMUNIDAD CONTRA
LA DESCARBOXILASA DEL
ÁCIDO GLUTÁMICO (GAD)

PÉRDIDA DE
INHIBICIÓN CENTRAL

AFECTACIÓN DEL
TRONCO ENCEFÁLICO

Y MÉDULA ESPINAL

No hay cura, pero el tratamiento
ayuda a mejorar la calidad de vida.
Terapia sintomática:

Benzodiacepinas (diazepam,
clonazepam): aumentan la
actividad GABAérgica.
Baclofeno: actúa en los receptores
GABA-B, aliviando la rigidez.

Terapia inmunológica
Terapia física y rehabilitación
Tratamiento de enfermedades
asociadas

PRONÓSTICO

ASOCIACIÓN CON
OTROS TRASTORNOS

AUTOINMUNES

¿QUÉ ES?

FISIOPATOLOGÍA
D E L  S P R

El síndrome de la persona rígida (SPR) es un trastorno poco frecuente, caracterizado por rigidez fluctuante y rigidez de los músculos axiales y
proximales de las extremidades inferiores, con espasmos dolorosos superpuestos y actividad continua de la unidad motora en la electromiografía.
Aunque poco frecuente en la práctica neurológica general, una vez observado, es inolvidable.

CLÍNICA
RELEVANTE

La mayoría de los pacientes con síndrome de la persona rígida tienen anticuerpos contra la ácido glutámico decarboxilasa (GAD), la enzima
implicada en la producción del neurotransmisor inhibidor GABA (ácido gamma-aminobutírico). Sin embargo, el síndrome de la persona rígida puede
ser:

Autoinmunitario
Paraneoplásico
Idiopática

El tipo autoinmunitario ocurre a menudo con la diabetes tipo 1, así como otros trastornos autoinmunes como la tiroiditis, el vitíligo, y la anemia
perniciosa. Hay autoanticuerpos contra varias proteínas involucradas en la sinapsis de GABA en el tipo autoinmunitario, que afectan primariamente
las neuronas inhibitorias que se originan en el asta anterior de la médula espinal.
Muy pocos pacientes tienen un tipo paraneoplásico. A menudo hay anticuerpos antianfifisina; los anticuerpos anti-GAD no suelen estar presentes. El
síndrome paraneoplásico de persona rígida se asocia con frecuencia con el cáncer de mama, pero también puede ocurrir en pacientes con cáncer
de pulmón, riñón, tiroides o colon o linfoma de Hodgkin.

SX DE LA
PERSONA RÍGIDA
(ANTES HOMBRE
RÍGIDO)

Rigidez muscular progresiva que
afecta principalmente al tronco,
las extremidades y región lumbar.
Espasmos musculares dolorosos
desencadenados por estímulos de
tacto, ruido, estrés o movimiento
Postura anómala: pacientes
desarrollan una marcha rígida ("en
bloque"), con hiperextensión del
tronco
Dificultad para la movilidad
Hipertrofia muscular por la
contracción persistente
Hiperreflexia en algunos casos

El diagnóstico se basa en la clínica,
estudios inmunológicos y
electrofisiológicos como lo son:

Clínica: Rigidez progresiva y
espasmos
Electromiografía: Actividad
continua de Unidades Motoras
Inmunológicos:
Anti-GAD65 (más común, presente
en ~80% de los casos).
Anti-anfifisina (en SPS
paraneoplásico).

Diagnóstico diferencial:
Parkinson.
Esclerosis lateral amiotrófica (ELA).
Esclerosis múltiple.
Distonía.

La mayoría de los pacientes
tienen autoanticuerpos
contra GAD, una enzima

clave en la síntesis de GABA
(ácido γ-aminobutírico).

Esto reduce la producción
de GABA, el principal

neurotransmisor inhibitorio
del sistema nervioso

central.

Autor: Villegas Hernández Angel De Jesús
Asesoras: Dra. Teresa Antonia Meléndez
Victoria y Dra. Roxana Isela Noriega
Navarro
Materia Optativa: de Fisiopatología de la
hiperexitabilidad Neuronal
Departamento de Fisiología
Facultad de Medicina, UNAM

Hadavi, S., Noyce, A. J., Leslie, R. D., & Giovannoni, G. (2011). Stiff person syndrome.
Practical neurology, 11(5), 272–282. https://doi.org/10.1136/practneurol-2011-000071

Progresivo, con periodos de remisión y recaída, puede
llevar a incapacidad funcional si no se trata a tiempo, en
algunos casos, los pacientes responden bien a
inmunoterapia, mientras que otros tienen una evolución
más severa.
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La disminución de GABA
provoca una

hiperexcitabilidad neuronal,
lo que causa rigidez y
espasmos musculares

involuntarios.

Se alteran circuitos en la
médula espinal y tronco

encefálico, donde el GABA
regula la actividad de las

neuronas motoras.
Esto lleva a una contracción

muscular sostenida y
dificultad para la relajación.

El SPS puede estar
vinculado con diabetes
mellitus tipo 1, tiroiditis

autoinmune y otras
enfermedades
autoinmunes.

En algunos casos, se han
identificado

autoanticuerpos contra
anfifisina, especialmente en
variantes paraneoplásicas

del SPS.

FISIOLOGÍA
Iniciación del Impulso Nervioso (Excitación Neuronal): El glutamato es liberado en la sinapsis entre neuronas motoras. Este neurotransmisor
activa los receptores NMDA y AMPA, generando la despolarización de la motoneurona y desencadenando un potencial de acción.

1.

Transmisión a la Unión Neuromuscular: Este impulso nervioso viaja por el axón de la motoneurona hasta la unión neuromuscular, donde
provoca la liberación de acetilcolina (ACh) en la hendidura sináptica. La ACh se une a los receptores nicotínicos de la membrana de la fibra
muscular, generando un nuevo potencial de acción que se propaga por el retículo sarcoplásmico y permite la liberación de calcio (Ca²⁺).

2.

Activación de la Contracción (Acoplamiento Excitación-Contracción): El aumento de Ca²⁺ en el citoplasma permite que este ion se una a la
troponina, lo que provoca un cambio conformacional en la tropomiosina y expone los sitios activos de la actina. Esto facilita la interacción con
la miosina, formando puentes cruzados que generan la contracción muscular mediante la teoría del filamento deslizante.

3.

Regulación por GABA (Inhibición de la Contracción): El proceso de contracción está regulado por la actividad inhibitoria del GABA. Este
neurotransmisor es liberado por interneuronas inhibitorias y actúa sobre los receptores GABA-A y GABA-B, lo que aumenta la entrada de Cl⁻ o la
salida de K⁺, hiperpolarizando la motoneurona. Esto reduce la liberación de glutamato y acetilcolina, evitando la contracción excesiva.

4.

Relajación Muscular: La relajación muscular ocurre cuando el Ca²⁺ es recaptado por el retículo sarcoplásmico, permitiendo que la troponina y
la tropomiosina bloqueen nuevamente los sitios de unión en la actina. Como resultado, se detiene la formación de puentes cruzados y el
músculo vuelve a su estado de reposo.

5.

En condiciones patológicas como el Síndrome de la Persona Rígida (SPS), la deficiencia de GABA provoca una actividad motora descontrolada y
rigidez muscular, debido a la falta de inhibición sobre las motoneuronas. Este equilibrio entre excitación y inhibición es fundamental para un
control adecuado del movimiento y la función muscular.
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