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Palabras clave Resumen

= Polineuropatia
paraneoplasica

> Enfermedades del nervio
Optico (o papiledema)

> Anticuerpos anti-CV2

Presentamos el caso de un vardon de 66 anos, sin antecedentes de interés, que ingresa en Neurologia por
alteracion subaguda de la marcha y vision borrosa. En el fondo de ojo se objetiva papiledema bilateral. En
la electroneurografia se detecta una polineuropatia sensitivomotora de predominio axonal. En las pruebas
de imagen se encuentra una masa pulmonar izquierda, con diagnostico histolégico de neoplasia. Los an-
ticuerpos antineuronales en suero son positivos a anti-CV2 (collapsin response mediator protein [CRMP5]). El
paciente es diagnosticado de polineuropatia sensitivomotora simétrica distal y neuropatia éptica anterior
bilateral de origen paraneoplasico, secundario a cdncer microcitico de pulmon.

Keywords Abstract

> Paraneoplastic We present the case of a 66-year-old patient with no relevant clinical conditions admitted into the Neurology de-
DO/XﬂeUfODGTW partment with subacute gait disturbance and blurry vision. Fundus examination shows bilateral papilledema. Elec-

- ?pnc ’7/7’ ;e d’“}’“es troneurography discovers a sensorimotor polyneuropathy with axonal predominance. The image studly shows a left
o papilledema,

lung mass with pathological diagnosis of cancer. The serum anti-neuronal antibodies are positive for anti-C\/2 (co-
llapsin response mediator protein [CRMP5]). The patient’s diagnosis is distal symmetric sensorimotor polyneuropathy
and bilateral anterior optic neuropathy, both of paraneoplastic origin from a small cell lung carcinoma.

Puntos destacados

> Los sindromes paraneoplésicos neuroldgicos suelen preceder al diag-
néstico del cancer, por lo que su sospecha clinica es dificil.

> El descubrimiento de que pueden asociarse a anticuerpos antineurona-
les especificos en suero y liquido cefalorraquideo ha facilitado su reco-

= Anti-CRMP5 autoantibody

y/0 sensitivos, de predominio distal y de forma simultdnea en las 4 extre-
midades’.

Por otra parte, el término «neuropatia optica» (NO) hace referencia a una lesion del
nervio optico que clinicamente produce una disminucion de la agudeza visual.
Puede asociar la presencia de defecto pupilar aferente relativo y/o déficits campi-

nocimiento. o B o ’
métricos. La lesion afecta a la cabeza del nervio éptico (NO anterior), con edema de
papila visible, 0 a la porcion retrobulbar (NO posterior), con un fondo de ojo normal’.
Introduccion Presentamos el caso de un paciente con PNP de 2 meses de evolucion y aso-

ciacion posterior de NO anterior bilateral.
La patologia del sistema nervioso periférico puede afectar a raices nervio-

sas (radiculopatfa), ganglios de raiz dorsal (ganglionopatia), plexos braquial
y lumbosacro (plexopatia), y nervios periféricos'. La afectacion de los nervios
periféricos puede clasificarse como: mononeuropatia (un Unico nervio afec-
tado), mononeuritis multiple (afectacion asimétrica y multifocal de varios ner-
vios), y polineuropatia (PNP, afectacion simétrica y difusa de varios nervios)?.

La PNP es una patologia neurolégica frecuente (prevalencia global: 2-8%).
Su presentacion clinica mds habitual es la aparicién de déficits motores
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Caso clinico

Antecedentes y enfermedad actual

Varén de 66 anos, dislipémico, exfumador, con un consumo acumulado de 45
paquetes-ano. Habito endlico de 27 gramos/semana. Estenosis de canal lum-

bar. Tratamiento habitual: fenofibrato, simvastatina, hidroferol, bromuro de ipra-
tropio, &cido acetilsalicilico, omeprazol.
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Figura 1. Electroneurografia. A: amplitud; LD: latencia distal.

Hace dos meses, el paciente acudié a Urgencias por inestabilidad de la marcha
de inicio brusco de dos semanas de evolucion. Negaba debilidad de extremi-
dades, déficit visual, alteraciones del lenguaje u otra clinica neurolégica. Tam-
bién negaba sindrome constitucional.

A la exploracién neurolégica destacaba una marcha con aumento de la base
de sustentacion e incapacidad de tdndem. La sensibilidad tactil y vibratoria
se encontraba disminuida simétricamente a nivel distal de los miembros in-
feriores. El balance muscular y los reflejos osteotendinosos rotulianos fueron
normales.

El paciente ingres¢ en Neurologfa, donde se realizaron pruebas analiticas (he-
mograma, bioquimica renal, hepatobiliar y electrolitica, coagulacién) y de ima-
gen (radiograffa de térax, tomografia computarizada (TC) craneal sin contraste
y resonancia magnética craneal), sin hallazgos patoldgicos.

Fue dado de alta con el diagndstico de ataxia de la marcha y probable PNP
toxico-metabolica.

De nuevo, el paciente acudié a Urgencias por visién borrosa de 6 dias de evolu-
cion, de predominio en espacios con escasa luz, asi como telopsia en la vision
lejana («veo los objetos mas lejanos de lo que estan). Persistia la alteracion de
la marcha desde el ingreso anterior, sin cambios. Fue valorado por Oftalmolo-
gfa, constatandose papiledema bilateral. Negaba cefalea, vomitos o fiebre. El
paciente ingresé de nuevo en Neurologia para estudio.

Exploracién fisica

Hemodindmicamente estaba estable. Buen estado general. Eupneico. Auscul-
tacion cardiopulmonar sin hallazgos patoldgicos. Miembros inferiores sin ede-
mas ni signos de trombosis venosa profunda.

La exploraciéon oftalmoldgica mostraba una agudeza visual de 0,3 en el ojo
derecho y de 04 en el ojo izquierdo, y un fondo de ojo con ambas papilas
tumefactas y con bordes borrados. Neurolégicamente estaba consciente y
orientado y con funciones superiores preservadas. Pupilas isocéricas y normo-
rreactivas. Sin déficits campimétricos. Motilidad ocular extrinseca conservada.
Sin pardlisis facial. Fuerza proximal y distal conservada en las 4 extremidades.
Reflejos rotulianos presentes, pero aquileos abolidos. Hipoestesia tactil y vibra-
toria distal en ambos miembros inferiores. Termoalgesia conservada. Marcha
cautelosa, levemente ataxica, Romberg positivo.

Pruebas complementarias

Se realizaron: una TC craneal y analitica de sangre con hemograma, bioquimica,
coagulacién, proteinograma, hormonas tiroideas y hemoglobina glicosilada,
sin alteraciones patoldgicas. Los marcadores tumorales y la autoinmunidad
bésica fueron negativos, a excepcién de anticuerpos antinucleares positivos
(1/320).

La serologia del virus de inmunodeficiencia humana (VIH), hepatitis B, C y sifilis
fue negativa. Posteriormente, se amplié el estudio con determinacion de anti-
cuerpos antineuronales en suero, con positividad de anti-CV2.

Se realizo una puncion lumbar, con normoglucorraquia (76 mg/dL) e hiperpro-
teinorraquia (72 mg/dL). El recuento celular fue de 200 eritrocitos y 35 leuco-
citos por microlitro (97% mononucleares). El estudio microbiolégico (cultivo y
serologia) y la citologia no mostraron hallazgos patoldgicos.

La electroneurografia (figura 1) mostré un patrén de polineuropatia mo-
derada mixta (axonal con componente desmielinizante), sensitivomotora y
de predominio distal. La electromiografia también mostré un patrén neu-
réogeno crénico establecido en los miembros inferiores. En los potenciales
evocados visuales se constatd una lesion parcial inflamatoria de ambos
nervios épticos.

Se realizd una resonancia magnética cerebral sin alteraciones. Se solicitd una
TC téraco-abdomino-pélvica, que informd de la presencia de una lesion pul-
monar con crecimiento endobronquial en el segmento posterior del [ébulo
superior izquierdo (4 cm de didmetro), con adenopatias hiliares ipsilaterales y
sin metéstasis a distancia (figura 2).

Figura 2. TC tordcico con lesion pulmonar en el [6bulo superior izquierdo.
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Figura 3. Fibrobroncoscopia. Lesion endobronquial que obstruye la entrada
al culmen del I6bulo superior izquierdo.

Se realizé una broncoscopia simple, con toma de aspirado bronquial y biopsia
endobronquial compatible con un carcinoma microcitico de pulmon (figura
3), y se solicité una tomografia por emisién de positrones, sin signos de enfer-
medad a distancia.

Evolucion

Se pautd metilprednisolona 500 mg/dia como tratamiento de la NO, sin me-
jorfa clinica. Ante un carcinoma microcitico de pulmén con enfermedad limi-
tada, se inici¢ el tratamiento con quimioterapia con cisplatino-etopdsido, con
buena respuesta morfometabdlica tras dos ciclos. Se iniciaron 30 sesiones de
radioterapia tordcica.

El paciente mejord neuroldgicamente, aunque actualmente precisa apoyo uni-
lateral para caminar y persiste la vision borrosa.

Diagnéstico
Polineuropatia sensitivomotora simétrica distal y neuropatia optica anterior

bilateral de origen paraneoplasico en paciente con carcinoma microcitico de
pulmaon.

Discusion y conclusiones

La etiologfa de la PNP es variada: metabdlica (diabetes mellitus, enfermedad
renal cronica...), carencial (vitamina B12, tiamina...), toxica (etanol, metales
pesados...), infecciosa (VIH, lepra...), inflamatoria (Guillain-Barré, mieloma
multiple...), paraneoplésica (cancer microcitico de pulmon...) y hereditaria
(Charcot Marie Tooth...)%.

Una buena anamnesis y exploracion neuroldgica permiten clasificar la PNP en
1 de los 8 patrones establecidos con diagndstico diferencial més reducido (fi-
gura 4)*.

Como podemos observar en la figura 4, |a etiologia paraneoplésica es uno de
los grupos etiolégicos mas frecuentemente asociados al patron de PNP sensi-
tivomotora simétrica distal de nuestro paciente, siendo el curso de la enferme-
dad de especial interés, ya que nos permitira diferenciarla de la etiologia téxica
por uso de antineoplasicos.

Respecto a la NO, la causa mas frecuente de NO anterior es la isquemia (ar-
teritica y no arteritica)®. Sin embargo, la NO anterior puede verse también en
otras etiologfas (espectro de neuromielitis dptica, compresiva, autoinmune,
hereditaria...)".

La NO paraneoplésica es un tipo de NO anterior poco frecuente, de etiolo-
gia autoinmune, que suele debutar de forma bilateral y asociada a otra clinica
neurolégica®.

Por su naturaleza neuroendocrina, el cancer microcitico de pulmon es la
principal neoplasia subyacente en los sindromes paraneoplasicos. En dife-
rentes series, se ha observado que la presencia de anticuerpos anti-CV2 (co-
llapsin response mediator protein [CRMP5]) se asocia tanto a la aparicién de
PNP sensitivomotora como de NO bilateral®.

En conclusion, la PNP y la NO son dos entidades relativamente frecuentes
y de etiologia multifactorial. En determinados contextos clinicos, como
es el caso de nuestro paciente, presentan ademas otros procesos secun-
darios intercurrentes que pueden poner en peligro la vida del paciente.
Es por eso que un estudio detallado, holistico e interdisciplinar de los
procesos neuroldgicos pueden ayudar a la precision diagndstica y al ade-
cuado tratamiento, lo que influye de manera esencial en el prondstico
final del paciente.
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Figura 4. Patrones de PNP y etiologias asociadas (adaptado de Gutiérrez-Gutiérrez)*.

Rev Esp Casos Clin Med Intern (RECCMI). 2022 (diciembre); 7(3): 25-28

&

27



Ester Lobato-Martinez y Luis Moreno-Navarro
Polineuropatia sensitivomotora y neuropatia éptica bilateral como sindrome paraneopldsico secundario a la presencia de anticuerpos
anti-CV2/CRMP5

4720-23. Accesible en: https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/
5S0304541215001006 (Ultimo acceso jul. 2022).

. Jauregui A, Gutiérrez-Gutiérrez G, Barcena J, Gonzélez A, Gutiérrez-Rivas E. 5. Edema de papila. En: Rebolleda-Ferndndez G, Mufioz-Negrete FJ. Proto-
Enfermedades del sistema nervioso periférico. En: Zarranz JJ. Neurologia, 6 colos en Neurooftalmologia. Madrid: Sociedad Espafola de Oftalmologia;
ed. Barcelona: Elsevier; 2018. p. 583-624. 2010. p21-74. Accesible en: https://www.oftalmoseo.com/documenta-
Neuropatia periférica. En: Berkowitz AL. Neurologia clinica y Neuroanato- cion/MR2010/Capi%CC%81tulo_02%20Edema%20de%20papila%20-%20
mia, un enfoque basado en la localizacion, Ted. Barcelona: McGraw Hill; Papila%20elevada.pdf (Ultimo acceso jul. 2022).

2020. p. 281-88. 6. Muppidi S, Vernino S. Paraneoplastic neuropathies. Continuum

El nervio dptico y su patologfa. En: Graue Wiechers E. Oftalmologia en la
practica de la medicina general, 4 ed. USA: McGraw Hill; 2014.

. Gutiérrez-Gutiérrez G. Protocolo diagnostico de polineuropatia. Medicine.
Programa de Formacién Médica Continuada Acreditado. 2015; 11 (78):

(Minneap Minn). 2014; 20(5 Peripheral Nervous System Disorders):
1359-72. Accesible en: https://journals.lww.com/continuum/Abs-
tract/2014/10000/Paraneoplastic_Neuropathies.20.aspx (Ultimo acce-
so jul. 2022).



