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Abstract

In December 2019, the first cases of COVID-19 were reported in Wuhan, China. Up fo now, it
has affected over 60 million people worldwide. COVID-19 is a multi-systemic disease; in addition
to respiratory manifestations, various neurological complications have been identified, including
encephalitis, stroke, and Guillain-Barré syndrome. Guillain-Barré syndrome is a condition of immune-
mediated polyneuropathies frequently associated with infections. We present the case of a 41-year-old
man that, after a 5-day history of non-productive cough, headache, muscle pain, joint pain, anosmia,
ageusia, and non-quantified temperature rise; developed loss of tendon flexes and lower limbs
weakness that progressed to walking disability, upper limbs weakness, and bilateral facial paresis. An
oropharyngeal swab polymerase chain reaction confirmed SARS-CoV-2 infection, and the cerebrospinal
analysis reported albuminocytologic dissociation. Nerve conduction studies showed acute inflammatory
demyelinating polyradiculoneuropathy (AIDP). He received a 5-day course of intravenous immune
globulin. There have been numerous reports of Guillain-Barré syndrome associated with SARS-CoV-2
infection worldwide; however, few cases have been reported in Latin America.
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Resumen

En diciembre de 2019 se reportaron los primeros casos de la COVID-19 en Wuhan, China.
Actualmente, a nivel mundial ha afectado a mds de 60 millones de personas. La COVID-19 es una
enfermedad multi-sistémica; ademds de las manifestaciones respiratorias se han identificado diversas
complicaciones neurolégicas como encefalitis, evento cerebral isquémico y el sindrome de Guillain
Barré. El sindrome de Guillain Barré es una condicién de polineuropatias mediadas por inmunidad
asociada frecuentemente a infecciones. Presentamos el caso de un hombre de 41 afios que, cinco dias
posterior a presentar tos no productiva, cefalea, mialgias, artralgias, anosmia, ageusia, y aumento de
la temperatura no cuantificada; inicié con arreflexia y disminucién de la fuerza en miembros inferiores
que progresando a incapacidad para la deambulacién y debilidad de miembros superiores; asi como
paresia facial bilateral. Se confirmé la infeccién por SARS-CoV-2 por medio de la reaccién en cadena
de la polimerasa en frotis orofaringeo, y el andlisis del liquido cefalorraquideo reporté disociacién
albumino-citolégica. El estudio de neuroconduccién fue compatible con la variante polineuropatia
desmielinizante inflamatoria aguda (AIDP por sus siglas en inglés). Fue tratado con inmunoglobulinas
intravenosas por cinco dias. A nivel mundial se han reportado numerosos casos del sindrome de Guillain
Barré asociado a la infeccion por SARS-CoV-2, sin embargo existen pocos reportes en Latinoamérica.
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Introduccién

El sindrome de Guillain-Barré es una polirradiculoneuropatia
de inicio agudo o subagudo. Se caracteriza por debilidad
muscular ascendente, arreflexia o hiporreflexia en los
miembros afectados, parestesias en manos y pies, dolor,
disautonomia y pardlisis de nervios faciales'. Cerca del 10 al
30% de los casos presenta afectacién grave de los misculos
respiratorios que requiere ventilacién mecdnica invasiva 2. Se
han descrito diversas variantes de la enfermedad siendo comdn
la neuropatia inflamatoria desmielinizante aguda, el sindrome
de Miller-Fischer y la neuropatia motora axonal aguda.

El antecedente de una infeccién induce una respuesta
inmunitaria, origindndose una reactividad cruzada con los
componentes de los nervios periféricos por la presencia
de epitopes compartidos (mimetismo molecular). La
respuesta inmune estd dirigida directamente sobre la mielina
(en la forma desmielinizante) o sobre el axén de los nervios
periféricos (en las formas axonales) .

La infeccién por Campylobacter jejuni es la que se ha asociado
mdas frecuentemente con el sindrome de Guillain-Barré.
Ofros virus que se han identificado son citomegalovirus, virus
de Epstein-Barr, influenzavirus A, Haemophilus influenzae,
enterovirus, virus de inmunodeficiencia humana, virus del Zika y
recién el virus SARS-CoV-2 34

El SARS-CoV-2 es un virus de la familia de los coronavirus,
los cuales se caracterizan por tener a las manifestaciones
respiratorias como los sintomas mds reconocibles. Algunos
estudios  informan  complicaciones  gastrointestinales,
cardiacas, renales y neurolégicas. Se han reportado diferentes
manifestaciones y complicaciones neurolégicas asociadas
especificamente al virus SARS-CoV-2, incluyendo anosmia,
ageusia, evento cerebrovascular isquémico, encefalitis y el
sindrome de Guillain-Barré °.

Presentacién del caso

Hombre de 41 afios con antecedente de obesidad grado |y
un evento vascular cerebral lacunar antiguo sin secuelas ni
repercusién clinica. Acudié al servicio de urgencias porun cuadro
de cuatro dias de evolucién caracterizado por disminucién
en la fuerza en miembros inferiores de cardcter ascendente
y progresivo; dos dias después presenta incapacidad para
la deambulacién y debilidad de extremidades superiores de
predominio distal; el mismo dia de su ingreso se agregé pardlisis
facial derecha y, se solicité atencién médica hospitalaria.

El paciente refirié que cinco dias previos al inicio de los
sinfomas neurolégicos tuvo tos no productiva, cefaleq,
mialgias, anosmia, ageusia y fiebre; siendo manejado
ambulatoriamente con paracetamol con mejoria parcial de
dicha sintomatologia.

A la exploracién fisica el paciente se encontraba consciente,
orientado y sin disnea, con frecuencia cardiaca 103 latidos por
minutos, frecuencia respiratoria 22 respiraciones por minuto,
tensién arterial 150/90 mmHg, temperatura 36°C,saturacion
de oxigeno 92% al aire ambiente. Pardlisis del nervio facial
derecho, ambos hemitérax con crépitos de predominio basal,
disminuciéndelafuerzaen escala del Medical Research Council
(MRC) en las extremidades superiores 4/5 en musculatura
proximal y 3/5 en distal, mientras que en las extremidades
inferiores se encontré una fuerza muscular proximal 3/5 y distal
2/5 y arreflexia generalizada. Babinski negativo bilateral. No
se enconfraron alteraciones en la sensibilidad superficial ni
profunda asi como tampoco signos de irritacién meningea.

Durante su estancia se le dio tratamiento con inmunoglobulina
humana a dosis 0.4g/kg/dia durante cinco dias. Por la
patologia pulmonar relacionada con COVID-19, recibié
oxigeno suplementario por puntas nasales a 5 litros por minuto
y dexametasona 6mg/24h por diez dias, ademds de nifedipino
30mg cada 12 horas, enalapril 5mg cada 12 horas y telmisartén
80mg cada 24 horas, debido a que cursé con hipertensién
arterial sistémica como parte de disautonomia secundaria al
sindrome de Guillain Barré. La evolucién clinica del paciente
dentro de los diez dias de seguimiento intrahospitalario
progresé a mayor debilidad muscular en extremidades
inferiores escala MRC 1/5 distal y 2/5 proximal; sin cambios
en fuerza muscular de extremidades superiores reportadas al
ingreso y pardlisis facial bilateral que condicioné disartria.

Fue dado de alta 12 dias posteriores al ingreso con un
programa de rehabilitacion en domicilio y al seguimiento
a dos meses presenté retorno a la deambulacién; sin
embargo, ain no podia retornar a sus actividades habituales.

Estudios de imagen y laboratorio

Reaccién en cadena de la polimerasa (PCR) orofaringea:
SARS-CoV-2 Positiva.

Andlisis del liquido cefalorraquideo 9 dias después del inicio de los
sinfomas: Aspecto claro; proteinas 1174.0 mg/l; leucocitos 0.0
células; tinciones de Wright, BAAR, GRAM y finta china negativas.
Hemoglobina 15.10 g / dl; recuento de glébulos blancos 8.90
células por microlitro (neutréfilos 5.40, linfocitos 12.57); glucosa
110.1 mg / dl; urea 13.7 mg / dL; creatinina 0,65 mg /dI;
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alanina aminotransferasa 82 Ul / L; aspartato aminotransferasa
82 Ul / L; sodio 133 mmol / L; potasio 3,2 mmol / L; cloro 97
mmol/L; Velocidad de sedimentacién globular 30 mm / hora,
proteina C reactiva 3.6 mg/dL; Deshidrogenasa lactica 413
U/L; Ferritina 885.00 ng/mlL. Tomografia de crédneo simple:
Imagen redondeada hipodensa en 16bulo temporal izquierdo

de 6 x 6 mm, lo que corresponde a infarto lacunar antiguo.
Tomografia de térax simple: Aumento de la atenuacién en
ambos pulmones con patrén mixto en vidrio deslustrado y zonas
de consolidacién de distribucién parches. Hallazgos compatibles
con neumonia por COVID-19 con grado de afectacion
moderada.

Figura 1. Tomografia axial computarizada simple de térax

Estudio de neuroconduccién: Compatible con variante AIDP

Tabla 1. Estudio de neuroconduccién. Ramas sensitivas.

Niie) ININ Pico (ms) P—(Tlﬁ/n;p Sitio 1 Sitio 2 Dist (cm) Vel (m/s)
Nervio mediano derecho (20 dedo)

Mufeca NR NR NR Mufeca 20 dedo 14.0

Codo NR NR NR Codo Mufeca 26.0

Nervio radial derecho (1er dedo cara posterior)

Mufeca ‘ ‘ 2.5 ‘ 19 ‘ Mufeca ‘ ler dedo ‘ 10.0 40.0
Nervio ulnar derecho (50 dedo)

Muneca NR NR NR Muneca 5to. dedo 14.0

Codo NR NR NR Codo Mufeca 24.0

Nervio mediano izquierdo (20 dedo)

Mufeca NR NR NR Mufeca 20 dedo 14.0

Codo NR NR NR Codo Mufeca 26.0

Nervio radial izquierdo (1er dedo cara posterior)

Mufeca ‘ ‘ 2.5 ‘ 18 ‘ Mufeca ‘ Ter. dedo ‘ 10.0 ‘ 40.0
Nervio ulnar izquierdo (50 dedo)

Mufeca NR NR NR Mufeca 5to. dedo 14.0

Codo NR NR NR Codo Mufeca 24.0

Nervio peroneo superficial derecho(Maléolo lateral caraanterior)

14 cm | N ] NR O] MR 14cm | Mallatant | 140 |
Nervio sural derecho (Maleélo lateral)

Pierna ‘ ‘ 5.1 ‘ 8 ‘ Pierna ‘ Mal lat ‘ 14.0 ‘ 36.0
Nervio peroneo superficial izquierdo (Maléolo lateral caraanterior)

14 cm | N[ N 14cm | Mallatont | 140 |
Nervio sural izquierdo (Maleélo lateral)

Pierna \ | 49 | 12 | Pema | Mdlat | 140 | 380
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Tabla 2. Estudio de neuroconduccién. Ramas motoras.

Inicio (ms) O -P Sitio 1 Sitio 2 Dist (cm) Vel (m/s)
Nervio mediano derecho (Abductor corto del pulgar)
Muneca 8.5 7.3 Codo Mudeca 22 41
Codo 13.9 7.0 Axila Codo 17 44
Axilia 17.8 6.4
Nervio radial derecho (Extensor del indice)
8 cm 4.0 3.8 Brazo 8 cm 18.0 35
Brazo 9.1 4.3 Axila Brazo 19.0 633
Axila 8.8 3.0
Nervio ulnar derecho (Abductor del menique)
Mufeca 6.3 5.8 Codo post Mufeca 22.0 37
Codo post 12.2 5.0 Codo ant Codo post 5.0 9
Codo ant 17.8 3.8 Axila Codo ant 16.0
Axila 21.5 3.3
Nervio ulnar derecho (Abductor del menique)
Muieca 6.3 5.8 Codo post Mufeca 22.0 37
Codo post 12.2 5.0 Codo ant Codo post 5.0 9
Codo ant 17.8 3.8 Axila Codo ant 16.0 43
Axila 21.5 3.3
Nervio mediano izquierdo (Abductor corto del pulgar)
Mudeca 8.0 10.3 Codo Muneca 22 45
Codo 12.9 10.0 Axila Codo 19 39
Axilia 17.8 10.0
Nervio radial izquierdo (Extensor del indice)
8 cm 3.1 5.7 Brazo 8 cm 18.0 41
Brazo 7.5 4.2 Axila Brazo 19.0 380
Axila 8.0 6.4
Nervio ulnar izquierdo (Abductor del menique)
Mudeca 5.1 7.1 Codo post Muneca 22.5 36
Codo post 11.3 5.3 Codo ant Codo post 5.0 14
Codo ant 15.0 5.2 Axila Codo ant 17.0 61
Axila 17.8 4.3
Nervio peroneo derecho (Extensor corto de los dedos)
Tobillo 8.3 1.5 Tobillo Tobillo 30.0 37
Fibula post 16.4 1.2 Fibula post | Fibula post 9.5 30
Fosa poplitea 19.6 1.1
Nervio tibial derecho (Abductor del pulgar)
Tobillo 8.2 3.2 Rodilla Tobillo 41 28
Rodilla 22.9 1.9
Nervio peroneo izquierdo (Extensor corto de los dedos)
Tobillo 8.8 2.1 Tobillo Tobillo 31.0 40
Fibula post 16.6 1.4 Fibula post | Fibula post 9.0 31
Fosa poplitea 19.5 1.3
Nervio tibial izquierdo (Abductor del pulgar)
Tobillo 10.5 2.3 Rodilla Tobillo 42.0 34
Rodilla 22.7 1.4
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Tabla 3. Estudio de neuroconduccién. Estudio de onda F

NR F-Lat (ms)

Nervio mediano derecho(Mrkrs)(Abductor corto del pulgar)

FLat-MLat

M-Lat (ms) (ms)

\ 4.3

Nervio ulnar derecho (Mrkrs)(Abductor del menique)

\ 52.9

Nervio mediano izquierdo (Mrkrs)(Abductor corto del pulgar)

\ 42.3

Nervio ulnar izquierdo (Mrkrs)(Abductor del mefique)

\ 50.2

Nervio peroneo derecho (Mrkrs)(Extensor corto de los dedos)

\ 73.4

Nervio tibial derecho (Mrkrs)(Abductor del pulgar)

\ 85.1

Nervioperoneoizquierdo(Mrkrs)(Extensorcortodelosdedos)

\ 73.6

Nervio tibial izquierdo (Mrkrs) (Abductor del pulgar)

\ 83.2

8.2 | 356
6.1 | 468
7.8 | 345
6.2 | 324
7.0 Y
7.8 | 773
\ 7.1 | 665
\ 10.4 | 728

Discusion

Se ha descrito que para considerar una asociacién probable de
sindrome de Guillain-Barré con la infecciéon por SARS-CoV-2
se debe presentar un inicio de la enfermedad neurolégica
dentro de las 6 semanas posteriores a la infeccién aguda;
ARN de SARS-CoV-2 detectado en cualquier muestra o
evidencia de anticuerpos de infeccién aguda por SARS-
CoV-2; y ausencia de evidencia de ofras causas comUnmente
asociadas.6 Basados en los criterios del National Institute of
Neurological Disorders and Stroke (NINDS) y los criterios de
Brighton para el diagnéstico del sindrome de Guillain-Barré;
nuestro paciente fue diagnosticado al presentar sintomas
cldsicos neurolégicos cinco dias posteriores al inicio de
los sinfomas respiratorios, disociacién albumino-citolégica y
hallazgos en los estudios de neuroconduccién compatibles con
la variante AIDP; asimismo no presenté progresién después de
ocho semanas del inicio de clinica del sindrome de Guillain
Barré, lo que descarta el diagnéstico de polineuropatia
inflamatoria desmielinizante crénica. Adicionalmente, se
confirmé la infeccion por SARS-CoV 2 por medio de PCR
orofaringea.

El inicio de los sintomas asociados al sindrome de
Guillain-Barré cinco dias posteriores al inicio de los
sinftomas respiratorios asociados al SARS-CoV-2, sugiere la
posibilidad de una presentacién parainfecciosa, contrario a
la postinfecciosa donde hay un periodo de tiempo mds largo

entre la presentacién clinica y el evento desencadenante. El
curso parainfeccioso se ha descrito en el sindrome de Guillain
Barré asociado al virus del Zika y también en algunos
casos asociados al virus SARS-CoV-2 78

Se desconoce la fisiopatologia exacta por la que el virus
SARS-CoV-2 desencadena el sindrome de Guillain-Barré. El
virus SARS-CoV-2 se une a las células del epitelio respiratorio
a través de la proteina spike (S) que a su vez se une al receptor
2 de la enzima convertidora de angiotensina que se encuentra
en el endotelio vascular, cerebral y el muisculo liso; éste
virus también se une a glicoproteinas y gangliésidos que
pueden actuar como antigenos en pacientes con neuropatias.
Debido a que la proteina spike del SARS-CoV-2 interactia
con el residuo GalNAc de GM1 y dimeros de gangliésidos,
existe la posibilidad de que haya reactividad cruzada entre los
epitopes de los gangliésidos a los que se une el SARS-CoV-2
y los glicolipidos de la superficie de los nervios periféricos *

Con respecto a la variante del sindrome de Guillain Barré,
de acuerdo al estudio de electrodiagnéstico, basado en
los criterios de Uncini, se clasifica como polineuropatia
desmielinizante inflamatoria aguda (AIDP). Esta variante fue
la mds comUnmente reportada (81.3%) en los 73 casos
clinicos de sindrome Guillain-Barré asociado a SARS-CoV-2
analizados por Abu-Rumeileh S., et al. en concordancia
con reportes previos en Europa y Estados Unidos 7. Sin
embargo, algunos autores coinciden en que la fisiopatologia
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del sindrome de Guillain Barré es dindmica y que estudios
seriados permiten el diagnéstico de los subtipos de forma mas
certera ?.

Finalmente, el paciente retorné a la deambulacién dos meses
posterior a haber debutado con el sindrome de Guillain-Barré.
Se ha reportado que el 20% de los pacientes con sindrome
de Guillain-Barré pueden caminar sin asistencia a las cuatro
semanas, el 80% puede caminar independientemente a los
seis meses y el 84% a los doce meses '°.

Conclusién

En la actualidad, se han reportado numerosos casos de
pacientes con sindrome de Guillain-Barré asociado a
SARS-CoV-2, 78 este seria uno de los primeros notificados
en México. Es importante considerar la sospecha de infeccién
por SARS-CoV-2 en pacientes que presenten datos clinicos
del sindrome de Guillain-Barré con el objetivo de realizar las
pruebas confirmatorias para llevar a cabo las medidas de
aislamiento y de manejo oportuno para evitar la progresién
y las complicaciones asociadas a ambas enfermedades. Las
complicaciones neurolégicas asociadas al virus SARS-
CoV-2 pueden causar una discapacidad de por vida, por
lo que se requiere un seguimiento a largo plazo de estos
pacientes para determinar si su evolucién es distinta a los
casos de Guillain-Barré asociados a ofras etiologias .
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