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RESUMEN

Se presenta el caso de un adulto con diagnostico de Mielitis Transversa Longitudinalmente Extensa
luego de haber presentado una infeccion viral por Dengue, un arbovirus de la familia Flaviviridae que
se transmite entre humanos a través de un agente vector, el mosquito Aedes aegyptil, caracterizado por
fiebre, cefalea pulséatil moderada intensidad asociada a dolor retroocular, astenia, dolor osteoarticular,
nauseas, vémitos y dolor abdominal, dando positivo en las pruebas inmunolégicas de la enfermedad
de Dengue(NS1), Alrededor del 10.8% de los pacientes, puede presentar diversas manifestaciones
neurolégicas del sistema nervioso central y periférico como: encefalopatia, encefalitis, meningitis,
enfermedad cerebrovascular, miositis, parélisis periddica hipokalémica, polineuropatia y Sindrome de
Guillain-Barré o Miller Fisher (3 - 5). Las complicaciones neurolégicas mas comunes del dengue, la
encefalopatia y la encefalitis presentan una incidencia estimada del 0,5y el 6,2 % (1), que cursé 10 dias
después con trastorno esfinteriano que requirid, uso de sonda foley se agrega una paraplejia flacida y
alteracion sensitiva (manifestado como nivel sensitivo). Motivo por el cual fue internado en el Hospital
Nacional Guillermo Almenara Irigoyen, Lima-Per(; con el diagnostico de mielitis transversa, y después
de las imagenes se considerd una mielitis transversa longuitudinalmente extensa, La afeccion medular
inflamatoria (mielitis) es una complicacion poco frecuente del Dengue y se puede presentar como
mielitis transversa (MT) o mielitis transversa longitudinalmente extensa (MTLE). (6) La MT se
caracteriza por alteracion sensitivo-motora desde el nivel medular afectado hacia caudal y compromiso
esfinteriano; por otra parte, MTLE implica afeccion de 3 o mas niveles medulares continuos. (6, 7),
dicho paciente durante la estancia hospitalaria, desde su ingreso a emergencia, recibié 05 pulsos de
Metilprednisolona, luego de 72 horas, al no tener respuesta clinica, se inici6 05 ciclos de
Inmunoglobulina intravenosa, que fue bien aceptada por el paciente, ademas de terapia fisica. Con dicho
manejo médico, el paciente tuvo una evolucién favorable de la funcién motora y sensitiva, siendo
referido al Hospital San Isidro Labrador para continuar terapia fisica y reeducacion vesical.

Palabras clave:  dengue, mielitis transversa longitudinalmente extensa, paraplejia flacida,
metilprednisolona, inmunoglobulina intravenosa
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Longitudinally Extensive Transverse Myelitis Post-Dengue

ABSTRACT

We present the case of an adult diagnosed with Longitudinally Extensive Transverse Myelitis after
having presented a viral infection by Dengue, an arbovirus of the Flaviviridae family that is transmitted
between humans through a vector agent, the Aedes aegyptil mosquito, characterized by fever, moderate
pulsatile headache associated with retroocular pain, asthenia, osteoarticular pain, nausea, vomiting and
abdominal pain, testing positive for Dengue disease (NS1), About 10.8% of patients may present
various neurological manifestations of the central and peripheral nervous system such as:
encephalopathy, encephalitis, meningitis, cerebrovascular disease, myositis, hypokalemic periodic
paralysis, polyneuropathy and Guillain-Barré or Miller Fisher syndrome (3 - 5). The most common
neurological complications of dengue, encephalopathy and encephalitis have an estimated incidence of
0.5 and 6.2% (1), which occurred 10 days later with sphincter disorder that required the use of a foley
catheter in addition to flaccid paraplegia and sensory alteration (manifested as sensory level). For this
reason, he was admitted to the Guillermo Almenara Irigoyen National Hospital, Lima-Peru; with the
diagnosis of transverse myelitis, and after imaging it was considered a long-extensive transverse
myelitis, The inflammatory spinal cord condition (myelitis) is a rare complication of Dengue and can
present as transverse myelitis (TM) or longitudinally extensive transverse myelitis (MTLE). (6) TM is
characterized by sensory-motor alteration from the affected medullary level to caudal and sphincter
involvement; on the other hand, MTLE involves involvement of 3 or more continuous spinal cord levels.
(6, 7), during the hospital stay, since his admission to the emergency room, he received 05 pulses of
Methylprednisolone, after 72 hours, as he had no clinical response, 05 cycles of intravenous
immunoglobulin were initiated, which was well accepted by the patient, in addition to physical therapy.
With this medical management, the patient had a favorable evolution of motor and sensory function,
being referred to the San Isidro Labrador Hospital to continue physical therapy and bladder re-

education.
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INTRODUCCION

EIl Dengue es una infeccion viral sistémica causada por el virus del Dengue (DENV), un arbovirus de
la familia Flaviviridae que se transmite entre humanos a través de un agente vector, el mosquito Aedes
aegyptil. (1) Se estima que anualmente 96 millones de personas presentan infecciones sintomaticas. (2)
Respecto del cuadro clinico, los sintomas y signos mas comunes incluyen fiebre, cefalea, mialgia,
nauseas, vomitos, artralgia y exantema pruriginoso. Alrededor del 10.8% de los pacientes, puede
presentar diversas manifestaciones neurolégicas del sistema nervioso central y periférico como:
encefalopatia, encefalitis, meningitis, enfermedad cerebrovascular, miositis, paralisis periddica
hipokalémica, polineuropatia y Sindrome de Guillain-Barré o Miller Fisher (3 - 5). Las complicaciones
neuroldgicas mas comunes del dengue, la encefalopatia y la encefalitis presentan una incidencia
estimada del 0,5y el 6,2 %.(1)

La afeccion medular inflamatoria (mielitis) es una complicacion poco frecuente del Dengue y se puede
presentar como mielitis transversa (MT) o mielitis transversa longitudinalmente extensa (MTLE). (6)
La MT se caracteriza por alteracion sensitivo-motora desde el nivel medular afectado hacia caudal y
compromiso esfinteriano; por otra parte, MTLE implica afeccion de 3 o méas niveles medulares
continuos. (6, 7) No se encuentra estudio que haya establecido la incidencia o prevalencia de MT; sin
embargo, Solomon et al. reportaron 2 casos de entre 21 pacientes con complicaciones neuroldgicas,
Ferreira et al. reportaron 2 casos de entre 41 pacientes con complicaciones y Sohler et al. reportaron 2
casos de entre 13 pacientes con complicaciones neuroldgicas. (8 - 10)

El dafio a la médula espinal (mielitis) después de la infeccion puede ocurrir durante la infeccion
(parainfecciosa) a través de la invasion directa, o después de la infeccion (postinfecciosa) a través de
un proceso inflamatorio inmunomediado. (3, 4, 11)

En Per, la incidencia anual calculada el 2021 fue de 46.27 casos por 100 mil habitantes. Hasta la
Semana Epidemioldgica 14 del 2022, se notificaron 26 045 casos de dengue con 31 fallecidos. (12) No

se encontraron reportes de caso o series de caso de mielitis relacionada a infeccion por Dengue en Peru.

Presentamos un caso de Mielitis Transversa Longitudinalmente Extensa tras infeccion por dengue.




El paciente de 33 afios, de sexo masculino, con antecedente de COVID-19 leve hace 3 afios y Hepatitis
B curada, fue hospitalizado en el servicio de Neurologia del Hospital Nacional Guillermo Almenara
Irigoyen (Lima-Peru) por paraplejia flacida, trastornos sensitivos y de esfinteres.

Reporte el caso

Varén de 33 afios procedente de zona urbana de Lima, Perd, con antecedente de COVID-19 leve hace
3 afios y Hepatitis B curada. Inici6 cuadro clinico 11 dias antes de ingreso caracterizado por fiebre,
cefalea pulsatil moderada intensidad asociada a dolor retroocular, astenia, dolor osteoarticular, nduseas,
vomitos y dolor abdominal, por lo que acudi6 a Clinica Particular donde le administran analgésicos y
antipiréticos, ademas le realizaron prueba inmunologica NS1 siendo reactiva.

Al décimo dia de enfermedad, presenta compromiso esfinteriano, por la mafiana y posteriormente en la
tarde dificultad para caminar hasta quedar postrado, motivo por el cual es ingresado a emergencia del
hospital Guillermo Almenara Irigoyen (HNGAI), evaluado en triaje y se hace la derivacién a
neurologia, siendo evaluado por neurélogo de guardia, al examen: en silla de ruedas, despierto,
orientado, lenguaje conservado, oculomotores conservados, Nervios craneales conservados, paraparesia
(2/5) con tono disminuido, respuesta cutaneo-plantar (RCP) indiferente bilateral, nivel sensitivo T4,
portador de sonda foley (SF) (Tabla 1).

Se realiz6 TAC holo-vertebral sin evidencia de lesion extradural ni extramedular. Luego, se realiz
Puncion Lumbar (PL): Liquido cefalorraquideo (LCR) de aspecto cristal de roca, goteo rapido, presion
de apertura 21 cmH20, 36 célulassrmm3 (100% MN), glucosa 44 mg/dL (HGT 112), proteinas 103
mg/dL, ADA 10, Cultivo Gérmenes comunes y Hongos negativo, RPR negativo; seguidamente se inicio
Pulsos de Metilprednisolona (MTP) 1g EV C/24h.

Al dia siguiente se hospitalizo en el servicio de Neurologia, al examen fisico del ingreso: Portador de
SF, despierto, orientado, Nervios craneales conservados, Tono: flacidez en miembros inferiores,
adecuado rango articular, Fuerza Muscular: paraplejia (0/5), ROT: rotuliano derecho 1/3, izq 1/3,
Sensibilidad: Hipoestesia en silla de montar, Hipopalestesia en MMII, nivel sensitivo T4, no signos

meningeos ni radiculares. Se realiz6 estudio serol6gicos: HEMOGRAMA: Hb 15mg/dL, Leucocitos 6

000, Plaquetas 335 000,




TP 9 INR 0.8; RFA: pcr <7; perfil hepatico: alb 3.4 bt 0.8 ggt/fa 67/51 tgo/tgp 47/99; perfil renal:
creatinina 0.6 urea 26.1; electrolitos: na 134 k 4.1; marcadores tumorales: psa 0.56, cea 1.1, cyfra2l.1
0.8, cal9.9 4.4, afp 2.8, bhcg <1.2; perfil hepatitis: hbsag neg hbsab 450 hbcab pos(7) hbeab pos
hepatitis ¢ neg; perfil torch: neg, sifilis neg, htlv i-ii neg, e baar neg, hiv: negativo; perfil autoinmune:
ana/fr neg anca neg; vitaminas: vit b12 246, ac folico 8.6; recuento linfocitario: cd3 total 295, cd4+ 99,
cd8+ 169, continuando con segundo dia de uso de metilprenisolona.

Al término del 5to Pulso de MTP no se encontré mejoria de fuerza muscular en miembros inferiores:
MID: PROXIMAL 1/5 DISTAL 1/5, MIIl: PROXIMAL 1/5 DISTAL 1/5, Hipoestesia e Hipopalestesia
en MMII, nivel sensitivo T4. Ademas, luego de 48 horas se realiz6 PL control: LCR de aspecto cristal
de roca, goteo lento, presion de apertura 14 cmH20, 02 células/mm3 (100% MN), glucosa 56 mg/dL
(HGT 103), proteinas 33 mg/dL (Tabla 2). Al no encontrarse mejoria clinica esperada en mas 72horas,
se procedi6 a iniciar ciclos de Inmunoglobulinas por via Intravenosa (IVIG) 2mg/kg/d C/24h, con
evolucion favorable de fuerza muscular y sensibilidad. En el 2do dia de manejo con IVIG, se realiz6
RMN HOLOMEDULAR: Focos de alteracion de sefial en cordon medular entre D2 y D7 (Imagen 1).
Y se tom6 muestra sérica de AQP4: NEGATIVO.

Al culminar 5to ciclo de IVIG, se encontraron los siguientes hallazgos en el examen fisico: Portador de
SF, despierto, orientado, Nervios craneales conservados, Tono: flacidez en MMII. FM: MID: proximal
4-/5, distal 3/5, MII: proximal 4-/5, distal 3/5, ROT: rotuliano 2/3 bilateral con aumento del area
reflexdgena, Sensibilidad: heminivel derecho sensitivo T5, heminivel sensitivo izquierdo T7,
sensibilidad: hipoestesia e hipopalestesia en MMII a predominio de MI izquierdo, no signos meningeos
ni radiculares, marcha no evaluable.

Tras evolucion favorable de fuerza muscular y sensibilidad, se realizé transferencia al Hospital San
Isidro Labrador para continuar terapia fisica y reeducacion vesical.

DISCUSION

La mielitis transversa longitudinalmente extensa esta muy relacionada al NMOSD; aunque, también

puede presentarse en relacion a otras entidades autoinmunes sistémicas, paraneoplasicas, vasculares,

metabolicas, para-infecciosas y MOGAD. (13, 14)




El caso presentado, fue enfocado inicialmente como una mielitis transversa posiblemente
inmunomediada por Dengue (confirmado por prueba inmunologica NS1). Para descartar otras entidades
etioldgicas se realizo un extenso estudio, donde se descartaron enfermedades autoinmunes sistémicas,
presencia de neoplasias personalizadas a grupo etario y sexo, metabdlicas y otras infecciones
relacionadas. Tras Resonancia Magnética holomedular se actualiza diagndstico a MTLE
inmunomediada por Dengue debido al tiempo de inicio del cuadro medular posterior a la fase virémica.
El hallazgo de MLTE, obligé a descartar NMOSD a través de la realizacion de examen seroldgico para
Anticuerpos anti-AQP4 el cual resultd negativo, ratificando el diagnostico previamente planteado. En
una revision sistematica realizada por Badat et al. 2.3% de pacientes con Dengue sintomatico
presentaron MT; respecto de MTLE, los casos son menos frecuentes, J. Comtois et al. reportaron 14
casos tras una blsqueda extensa de la literatura, de los cuales 3 casos cumplieron criterios de
NMOSD.(6) Se sabe que NMOSD es una astrocitopatia inmunomediada humoral que inicia con la
entrada periférica de AQP4-1gG en el SNC a través de una barrera hematoencefalica (BHE) alterada.
(9) A parte de la alteracién de la BHE, algunas infecciones virales podrian generar mimetismo
molecular, como por ejemplo: virus Zika, influenza-A, varicella-zoster, herpes simplex y Epstein-Barr.
(c) DENV en cambio, puede afectar directamente a los astrocitos o0 a la BHE, siendo por tanto
mecanismos potenciales para producir MTLE. (6)

La MTLE se trata de una entidad inmunomediada, requerird por lo tanto inmunoterapia pudiendo ser
pulsos de metilprednisolona, inmunoglobulina humana endovenosa o recambio plasmético, se pueden
emplear en combinacion de ser necesario, con la finalidad de lograr la menor discapacidad neuroldgica.
(4, 6, 15, 16) En el caso presentado al no evidenciar mejoria clinica tras 5 dias de pulsos con
metilprednisolona, se indico IVIG a dosis de 2gr/Kg dividido en 5 dias; obteniéndose respuesta clinica
favorable en los dias siguientes.

Actualmente no hay un consenso acordado sobre el manejo de la Mielitis Transversa como
complicacion de la infeccion por dengue. De acuerdo a la revision sistematica de literatura los hallazgos
mostraron que casi el 80 % de los casos fueron tratados con altas dosis de metilprednisolona a pesar de

la evidencia insuficiente con respecto a la utilidad de los esteroides en el tratamiento de la mielitis

transversa.




Por lo tanto, se aconseja que hasta que no se disponga de una evidencia mas sélida, la administracion
de altas dosis de metilprednisolona intravenosa (1V) sea el primer tratamiento de eleccion en la Mielitis
Transversa para mejorar las funciones neuroldgicas. Sin embargo, en aquellos casos muy graves que no
respondieron a Metilprednisolona, posteriormente requirieron inmunoglobulinas, por lo que evaluar la
eficacia de IVIG se vuelve dificil, el cual se ha considerado principalmente como terapia de segunda
linea en pacientes que no se han recuperado de la Mielitis Transversa (4, 17, 18).
El siguiente caso representa el primer caso peruano reportado de MLTE inmuno mediado por DENV
con una buena respuesta clinica y mejoria de los valores de LCR, estos valores de mejoria clinica,
estarian en relacion a la accién antiinflamatoria de los corticoides, aunque sin respuesta clinica, pero al
uso de inmunoglobulina humana, si se obtuvo respuesta clinica aunque se reconocen las siguientes
limitaciones: no obtencion de prueba sérica 0 PCR para Dengue en LCR, pero obtencion de la prueba
de Aquaporina 4 que sali6 negativa nos permitié relacionar méas el cuadro del paciente con la
enfermedad de Dengue.
Como consecuencia de la experiencia tenida con este paciente, planteamos que aquellos casos que se
relacionan a mielitis transversa el tratamiento inicial deberian ser con pulsos de metilprednisolona como
se ha planteado en la literatura mundial con los casos evaluados y la posibilidad de otras estrategias,
pero en aquellos que presentan mielitis transversa longuitudinalmente extensa se deberia iniciarse con
inmunoglobulinas., solo que los pocos casos descrito la mayoria solo se utilizo6 MTP, con pobre
respuesta clinica, pero con mejoria de los parametros del liquido cefalorraquideo
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ANEXOS

Tabla 1. Evolucion clinica del paciente

Dias de hospitalizacion en servicio neurologia
Dia 1l Dia5 Dia 12
Fuerza muscular | MMSS 5/5 5/5 5/5
MIlI 0/5 Proximal 1/5 Proximal 4-/5 Distal 3/5
Distal 1/5
MID 0/5 Proximal 1/5 Proximal 4-/5 Distal 3/5
Distal 1/5
TONO Flacidez Flacidez Flacidez
Reflejos 1zq: 1/3 1zq: 2/3 1zq: 2/3
osteotendinosos Der: 1/3 Der: 2/3 Der: 2/3
Sensibilidad Termoalgesia Hipoestesia en silla | Hipoestesia  en | Hipoestesia en MMII A
de montar MMII A | predominio MII.
predominio MII.
Palestesia Hipopalestesia  en | Hipopalestesia Hipopalestesia en MMII a
MMII a predominio|en  MMII  a| predominio MlI
Mil predominio Ml
Nivel sensitivo T4 T4 Heminivel derecho sensitivo
T5, T7 izquierdo
SNA Reflejo miccion Ausente Ausente Disminuido
Tabla 2. Resultados del Liquido Cefalorraquideo
LCR Ingreso Dia 5
Presion de apertura 21 cmH20 14 cmH20

Celularidad

36 células/mm3 (100% MN)

02 células/mm3 (100% MN)

Glucosa (hgt)

44 mg/dL (HGT 112)

56 mg/dL (HGT 103)

Proteinas

103 mg/dL

33 mg/dL

Cultivo gc y hongos

Negativo

Negativo

Imagen 1. RMN Médula Cervicodorsal ‘

Focos de alteracion de sefial en cordén medular entre D2 Y D7




