COVID-19: Sindrome de Miller Fisher y Polineuritis
Craneal

Se describen dos pacientes con infeccion grave por SARS-CoV-2 que presentaron
sindrome agudo de Miller Fisher y polineuritis craneal, respectivamente. Ninguno de los
enfermos tuvo indicios de infeccion en liquido cefalorraquideo, de modo que las
manifestaciones neuroldgicas posiblemente obedezcan a una respuesta inmunitaria
aberrante.
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Introduccion

Los coronavirus son virus con ARN de cadena Unica; incluyen el virus del sindrome
respiratorio agudo grave (severe acute respiratory syndrome [SARS-CoV]), SARS-CoV-2
y virus del sindrome respiratorio de Medio Oriente (Middle East respiratory syndrome
coronavirus [MERS-CoV]). SARS-CoV-2 es responsable de la pandemia presente en la
actualidad, con origen en la China.

SARS-CoV-2 es un virus altamente patogénico; la epidemiologia, la evolucién natural
de la enfermedad, los mecanismos de transmision, la presentacion clinica y el
tratamiento son temas de permanente investigacion. El espectro de manifestaciones
clinicas que caracterizan la enfermedad por el nuevo coronavirus 2019 (COVID-19 por
su sigla en inglés) va desde la infeccién asintomdtica hasta la enfermedad grave con
insuficiencia respiratoria; los sintomas iniciales mas frecuentes consisten en fiebre, tos,
fatiga, expectoracion, dificultad para respirar, mialgias y artralgias y odinofagia. Los
trastornos gastrointestinales (diarrea, nduseas y vémitos) y las manifestaciones
neuroldgicas (cefaleas) son sintomas menos frecuentes.

En muchos pacientes con COVID-19 se han referido otros sintomas neuroldgicos, como
anosmia y ageusia; sin embargo, la etiopatogenia de la enfermedad todavia no se
conoce. En particular, los mecanismos involucrados en el compromiso del sistema
nervioso central no han sido identificados, a pesar de que se han descripto diversas
complicaciones neurolégicas, entre ellas polineuropatia axonal, miopatia,



rabdomidlisis y accidente cerebrovascular isquémico por compromiso de vasos de gran
calibre.

En el presente estudio se refieren dos pacientes con infeccion por SARS-CoV-2 que
presentaron, de manera aguda, sindrome de Miller Fisher y polineuritis craneal,
respectivamente. Los dos enfermos fueron asistidos en dos hospitales de Madrid,
Espaia.

Resultados

Paciente 1

El paciente, de 50 afios, fue internado en la sala de guardia del Hospital Universitario
12 de Octubre con antecedentes de diplopia vertical, parestesias periorales e
inestabilidad de la marcha de dos dias de evolucion. El enfermo tenia antecedentes de
asma bronquial. Cinco dias antes de la consulta presentd tos, decaimiento, cefaleas,
dolor lumbar y fiebre; en cambio, no referia nduseas, vomitos, deficiencias sensitivas ni
incontinencia urinaria. Sin embargo, tenia anosmia y ageusia. En el momento del
examen fisico, el enfermo estaba febril, pero sus signos vitales eran normales. El
examen fisico pulmonar y cardiaco también fue normal.

La funcidn cognitiva y el lenguaje eran perfectos; si bien referia parestesias periorales
no tenia debilidad facial. La fuerza y el tono muscular eran normales en todas las
extremidades y no se comprobaron deficiencias sensitivas. Presentaba marcha ataxica
y ausencia de reflejos tendinosos profundos en extremidades superiores e inferiores y
respuesta plantar flexora bilateral. El examen neuro-oftalmoldgico mostré agudeza
visual de 20/25 en ambos ojos; no se observé edema en nervios dpticos. Las pupilas
reaccionaban a la luz, sin defectos pupilares aferentes ni ptosis. Presentaba hipertropia
en todos los campos de la mirada, limitaciones importantes en la aduccién y en los
movimientos visuales hacia abajo en el ojo derecho y nistagmo en ojo izquierdo,
hallazgos compatibles con oftalmoparesia internuclear y paralisis oculomotora
fascicular derecha. El estudio de laboratorio mostré linfopenia y aumento de los
niveles de proteina C-reactiva; sélo se detectaron en sangre anticuerpos contra
gangliésido GD1b. El hisopado orofaringeo confirmé infeccién por SARS-CoV-2 por
reaccion en cadena de polimerasa con transcriptasa reversa en tiempo real (rRT-PCR
por su sigla en inglés). El examen de liquido cefalorraquideo (LCR) mostré presidn de
11 cm de H,0, ausencia de gldbulos blancos, 80 mg/dl de proteinas, 62 mg/dl de
glucosa, citologia normal y ausencia de SARS-CoV-2. El paciente fue tratado con
gammaglobulina intravenosa, en dosis de 0.4 g/kg durante 5 dias, desde el quinto dia
de la aparicion de los sintomas neurolégicos. Las neuropatias de nervios craneales y la
ataxia mejoraron significativamente; el enfermo fue dado de alta dos semanas después
de la internacion, sélo con ageusia y anosmia residuales.

Paciente 2

El paciente de 39 afos consultd en la sala de guardia del Hospital Universitario Principe
de Asturias de Alcald de Henares, Madrid, por diplopia de inicio agudo. Tres dias antes
habia tenido diarrea, hipertermia leve y malestar general. No referia sintomas
respiratorios, pero presentaba ageusia. El examen neuro-oftalmoldgico mostré
capacidad visual de 20/25 en ambos ojos; las pupilas eran normales, pero se comprobd
esotropia de 10 dioptrias prismaticas a distancia y de 4 dioptrias prismaticas en la
vision cercana, deficiencia grave de abduccién en ambos ojos, nistagmo de fijacién. Los



hallazgos fueron compatibles con paralisis del nervio abducens bilateral. Se comprobd
ausencia de reflejos tendinosos profundos. En el estudio de laboratorio se constato
leucopenia; el hisopado de fauces fue positivo para SARS-CoV-2. En LCR se comprobé
presidon de 10 cm de H,0, gldbulos blancos de 2/ul (todos monocitos), 62 mg/dl de
proteinas, 50 mg/dl de glucosa y citologia normal; el estudio viroldgico fue negativo. El
paciente fue dado de alto y tratado sintomaticamente con acetaminofeno; en el
control realizado dos semanas mas tarde presentaba recuperacién neuroldgica
completa.

Conclusiéon

En el presente estudio se describen un paciente con sindrome de Miller Fisher y un
enfermo con polineuritis craneal en el contexto de la infeccién por SARS-CoV-2. El
trastorno neurologico evoluciond favorablemente en ambos casos. En la situacion
actual de pandemia, la aparicion subita de signos y sintomas neurolégicos compatibles
con estas anormalidades deberian motivar la busqueda de infeccion por SARS-CoV-2.
En ausencia de virus en LCR, las manifestaciones neurolégicas posiblemente
obedezcan a una respuesta inmunitaria aberrante. El espectro clinico completo de
trastornos neuroldgicos, en pacientes con COVID-19, debera ser caracterizado en el
futuro.
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