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Palabras clave

Resumen

= Fiebre de origen
desconocido

> Disautonomia

= Parkinsonismos

Presentamos una paciente de 74 aflos que ingresa para estudio de fiebre y deterioro del estado general. Las
pruebas complementarias enfocadas al diagndstico diferencial de fiebre de origen desconocido fueron ne-
gativas. Dado el progresivo empeoramiento neurolégico con bradipsiquia, bradilalia, mutismo, rigidez y de
los sintomas de disautonomia severa, se realizd un ensayo de provocacion con levodopa ante la sospecha

> Levodopa ) ) . ) . s
P de parkinsonismo. La evolucion de la paciente tras el tratamiento fue muy favorable, con desaparicion de la
fiebre, los sintomas neurolégicos y de disautonomia.
Keywords Abstract

> Fever of unknown origin
> Primary dysautonomias
> Parkinsonian disorders
> [evodopa

We present a 74-year-old female patient who was admitted to the hospital for evaluation of fever and deterioration
of her general condition. Complementary tests focused on the differential diagnosis of fever of unknown origin were
negative. Given the progressive neurological worsening with bradypsychia, bradylalia, mutism, rigidity, and symptoms
of severe dysautonomia, a provocation test with levodopa was performed on suspicion of parkinsonism. The patient's
evolution after treatment was very favorable, with disappearance of the fever, the neurological and other dysautonomia

symptoms.

Puntos destacados

> La disautonomia asociada a una enfermedad de Parkinson evoluciona-
da y sin tratamiento puede ser causa de fiebre de origen desconocido
(FOD).

> El ensayo terapéutico con levodopa condujo a la resolucién del cuadro
neurolégico y de disautonomia de nuestra paciente.

Introduccion

La fiebre de origen desconocido (FOD) constituye uno de los grandes desafios
diagnosticos en medicina. Se han planteado diversas definiciones para esta en-
tidad, que comparten la ausencia de una causa identificada de fiebre a pesar
de un estudio razonable, hospitalario o ambulatorio, y su persistencia durante
un tiempo suficiente para descartar que la fiebre sea autolimitada’. No existe
un algoritmo diagndstico estandar para el paciente con FOD?, lo que complica
significativamente su manejo clinico.

Caso clinico
Antecedentes

Mujer de 74 afos, natural de Rumania, en Espafa desde hace 16 anos. Pre-
sentaba antecedentes de hipertensién arterial con cardiopatia hipertensiva,
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diabetes mellitus tipo 2 y dislipemia, con estenosis adrtica. Se encontraba en
estudio por Neurologia por presentar un sindrome acinético, temblor farmaco-
l6gico y posible pseudodemencia depresiva. La paciente recibia tratamiento
con telmisartan, metformina, rosuvastatina, sertralina, trazodona y quetiapina.
Era semindependiente para las actividades basicas de la vida diaria y vivia con
su marido en una vivienda con animales de granja (gallinas, conejos, perros).

Enfermedad actual

La paciente consulté por fiebre de hasta 38°C de varios dias de evolucion, y
deterioro progresivo de su estado general y neurolégico en los Ultimos meses.
Habfa tenido cambios recientes en su medicacion por mal control (se retird
hidroclorotiazida por hipotension; se duplicod dosis de sertralina y se afadio
quetiapina por mayor deterioro neuroldgico). En la anamnesis dirigida referfa
diarrea, orina oscura y dolor abdominal sin sindrome miccional. El mismo dfa
de su ingreso en Urgencias acudié su marido por fiebre, dolor abdominal y
vOmitos.

Exploracion fisica
En Urgencias presentaba temperatura de 37,5°C, tension arterial de 170/72
mmHg, con frecuencia cardiaca y saturacion de oxigeno normales. Ausculta-

cion cardiopulmonar ritmica con soplo sistélico adrtico y murmullo vesicular
conservado. Abdomen normal. A la exploracion neuroldgica estaba consciente

\
r
123 cro


https://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
https://orcid.org/0009-0007-7673-1781
https://orcid.org/0000-0001-9004-2551
https://doi.org/10.32818/reccmi.a8n3a5
https://doi.org/10.32818/reccmi.a8n3a5
mailto:cmbarbancho@gmail.com
https://doi.org/10.32818/reccmi.a8n3a5

Clara Marin-Barbancho, Rebeca Garcia-Caballero

Fiebre de origen desconocido: presentacidn atipica de enfermedad de Parkinson

y bradipsiquica, con pupilas isocéricas normorreactivas y reflejos osteotendi-
nosos no exaltados, sin otra focalidad neurolégica.

Pruebas complementarias

Analiticamente destacaba leucocitosis: 12,8x10°w/L (3,6-10,5) con neutrofilia
10,9x103p/L (1,5-7,7) y proteina C reactiva normal. Resto de la analitica sin al-
teraciones.

Evolucion
La paciente y su marido ingresaron para completar estudio.

Durante el ingreso, el marido fue diagnosticado de leishmaniasis visceral, fue
tratado con anfotericina B y dado de alta con excelente evolucion.

En el caso de la paciente, un panel extenso de serologias de virus, bacterias y
parasitos resulté negativo. Los cultivos de sangre, orina, heces v liquido cefa-
lorraquideo fueron negativos. El perfil autoinmune fue normal. El inmunofe-
notipo de médula dsea, frotis de sangre, proteinograma, metales, creatinfos-
foquinasa sérica (CPK) y electroencefalograma no mostraron alteraciones. Las
pruebas de imagen realizadas escalonadamente (radiografias de térax y abdo-
men, ecocardiograma transtoracico, tomografia axial computarizada (TAC) to-
tal, "®F-Fluorcolina-Tomografia de Emision de Positrones (PET)-TAC, resonancia
magnética cerebral, gastroscopia y colonoscopia) no mostraron alteraciones
significativas, salvo una marcada dilatacion de asas secundarias a ileo paralitico
(figura 1), que obligd a instaurar nutricion parenteral periférica.

Figura 1.

Durante el ingreso, la paciente presentd un deterioro neuroldgico progresivo
con bradipsiquia, bradilalia, mutismo y rigidez generalizada, volviéndose total-
mente dependiente. La fiebre fue empeorando, haciéndose refractaria a cual-
quier medida farmacologica y fisica. La paciente ingresé en la Unidad de Cuida-
dos Intensivos (UCI) durante 72 horas por bajo nivel de consciencia, aumento
de rigidez y fiebre refractaria de hasta 39°C. En la UCI se retiraron los neurolép-
ticos y los inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina (ISRS), tras lo
cual permanecio afebril y mejoraron la rigidez y el nivel de consciencia.

Fue dada de alta a planta con sospecha de sindrome neuroléptico maligno
(SNM) versus sindrome serotoninérgico. A las 72 horas del alta en UCI comienza
de nuevo con fiebre refractaria, bajo nivel de consciencia y baches hipotensi-
vos de hasta 73/53 mmHg. Dada la disautonomia severa (fiebre, hipotension,
ileo paralitico) y deterioro neurolégico progresivo, se sospechd una enferme-
dad de Parkinson evolucionada versus parkinsonismos atipicos como la atrofia
multisistémica (AMS), la pardlisis supranuclear progresiva (PSP) o la demencia
de cuerpos de Lewy (DCL).
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Para confirmar la sospecha diagndstica, se realizd un ensayo terapéutico con
levodopa, presentando una rdpida mejoria de los sintomas neuroldgicos, desa-
pareciendo por completo la rigidez y manteniendo una conversacion fluida. Se
resolvieron también los sintomas de disautonomia, permaneciendo por prime-
ra vez en un mes afebril, con normotension arterial y recuperando el transito
intestinal.

Diagnéstico

Enfermedad de Parkinson avanzada sin tratamiento previo con disautonomia
severa (fiebre, hipotension, ileo paralitico).

Discusion

Las alteraciones de la termorregulacién en la disautonomia severa de la enfer-
medad de Parkinson son una causa excepcional de FOD.

El inicio del cuadro, coincidiendo con el diagnéstico de su marido, hizo pensar
en un proceso infeccioso o de toxicidad ambiental como primera posibilidad.

El desarrollo de sintomas neuroldgicos y la gravedad de los mismos, junto con
la negatividad de las pruebas complementarias, hicieron que se plantease un
segundo diagndstico diferencial de sindrome neuroléptico maligno (SNM),
sindrome serotoninérgico, catatonia maligna o sindrome de parkinsonismo-
hiperpirexia. El diagndstico de estas cuatro entidades es clinico, compartiendo
hipertermia, disautonomia, rigidez muscular, cambios en el estado mental y
CPK elevada.

El SNM se asocia al uso de antipsicoticos, que la paciente tomaba de forma
crénica, y se habfan mantenido durante el ingreso. Puede producirse por una
Unica dosis o tras tratamiento a largo plazo durante afnos’.

El sindrome serotoninérgico es causado por el uso de ISRS que la paciente
también recibia. Las caracteristicas propias de esta entidad son la hiperre-
flexia, mioclonfas y ataxia, ademas de nauseas, vomitos y diarrea. Este sindro-
me comienza dentro de las 24 horas posteriores a un aumento de dosis de
un agente serotoninérgico, la adicién de otro agente serotoninérgico o una
sobredosis®.

La catatonia maligna comparte muchas caracteristicas con el SNM, pero pre-
dominan las posturas disténicas y los movimientos estereotipados sobre la ri-
gidez. Suele haber un prédromo conductual que se caracteriza por psicosis y
agitacion®, que nuestra paciente no presento.

El sindrome de parkinsonismo-hiperpirexia, también conocido como sindro-
me neuroléptico maligno-like, se desencadena por cambios en la medicacion
antiparkinsoniana®, que la paciente no tomaba.

Se valoraron el SNMYy el sindrome serotoninérgico como principales posibilida-
des diagnosticas, aunque sin cumplir todas las caracteristicas (sin hiperreflexia,
CPK normal), dado que no son necesarias todas ellas para su diagnostico. Sin
embargo, dada la recaida clinica tras la retirada de estos formacos, con empeo-
ramiento neuroldgico y disautonomia severa, se descartaron y se plante un
nuevo diagnoéstico diferencial entre los siguientes sindromes parkinsonianos:
enfermedad de Parkinson (EP), AMS, DCL y PSP. Los cuatro comparten clinica
de rigidez, bradicinesia, inestabilidad y temblor. Ademads, las sinucleinopatias
(EP, AMS, DCL) comparten la presencia de disfuncién autondmica’.

Ante un caso de diagnostico incierto entre estas cuatro entidades o limita-
cién de la calidad de vida, estd indicado un ensayo terapéutico con levodo-
pa con fines diagndsticos y terapéuticos. Consiste en una evaluacion de
los sintomas parkinsonianos utilizando la puntuacién motora de la escala
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MDS-UPDRS (parte ll) antes y después de la administracion del farmaco. Se
considera una respuesta positiva cuando existe mejoria de la puntuacion
superior a un 15-30%. En el caso de encontrarnos ante una EP, la respuesta
sera significativa. La respuesta seré nula o reducida ante alguna de las otras
tres entidades®.

En el caso presentado, se obtuvo una mejorfa en la escala superior al 30%
en las primeras 24 horas tras la administracion de la levodopa, lo que per-
mitié diagnosticar a la paciente de una enfermedad de Parkinson evolu-
cionada.

Conclusiones

El cuadro de FOD supone un reto dentro de la Medicina Interna, dada la varie-
dad de entidades que abarca. Aunque su frecuencia sea menor, no debemos
perder de vista las disautonomias severas, como la presentada en la enferme-
dad de Parkinson avanzada, a la hora de establecer el diagnéstico, dado que
existe un tratamiento eficaz.
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