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RESUMEN

Introduccion: La encefalitis del tronco encefdlico de Bickerstaff es una enfermedad autoinmune rara que presenta ciertas
similitudes con otras neuropatias desmielinizantes. La triada clasica diagndstica incluye oftalmoplejia, ataxia y/o sintomas
piramidales; la prevalencia global se desconoce, y se asocia con una reaccién inmune desencadenada por una infeccion viral o
bacteriana o inmunizacion reciente. Caso clinico: Se presenta caso de una paciente femenina de 57 afos con antecedente de
Chikungunya de cuatro semanas. Historia actual de tres dias de presentar debilidad en extremidades inferiores y superiores,
sensacion de hormigueo en las inferiores, paralisis facial izquierda, desviacién ocular y comisura labial lateralizada derecha.
Examen neuroldgico: consciente, pardlisis facial periférica izquierda, hipoestesia bilateral en cara, disartria, dificultad para
sonreir, soplar, silbar y deglutir, paresia de movimientos oculares, ptosis palpebral bilateral, agudeza visual disminuida, vision
borrosa bilateral, diplopia, extremidades con debilidad y parestesia de miembros inferiores; movimientos rigidos involuntarios
y sin coordinacion, arreflexia tendinosa. Resonancia magnética: hiperdensidades puntiformes o amorfas cortico-subcorticales.
Anticuerpos IgM e IgG positivos para Chikungunya. Tratamiento con metilprednisolona y remision completa a los cuatro meses
del seguimiento. Conclusién: Aunque aun estd en discusion la etiologia, la encefalitis del tronco encefdlico de Bickerstaff se
ha asociado con mayor frecuencia a infecciones virales, incluyendo las arbovirosis. Se debe diferenciar por sus similitudes con
el Sindrome de Guillain Barré o Miller Fisher.
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ABSTRACT

Introduction: Bickerstaff brainstem encephalitis is a rare autoimmune disease that presents certain similarities with other
demyelinating neuropathies. The classic diagnostic triad includes ophthalmoplegia, ataxia and/or pyramidal symptoms. The
global prevalence is unknown, and it is associated with an immune reaction triggered by a viral or bacterial infection or recent
immunization. Clinical case: The case of a 57-year-old female patient with a four-week history of Chikungunya is presented.
Current three-day history of weakness in the lower and upper extremities, tingling sensation in the lower extremities, left facial
paralysis, ocular deviation, and right lateralized corner of the mouth. Neurological examination: conscious, left peripheral
facial paralysis, bilateral facial hypoesthesia, dysarthria, difficulty smiling, blowing, whistling and swallowing, paresis of
eye movements, bilateral eyelid ptosis, decreased visual acuity, bilateral blurred vision, diplopia, limbs with weakness and
lower limb paresthesia; involuntary and uncoordinated rigid movements, tendon areflexia. Magnetic resonance: punctate
or amorphous cortico-subcortical hyperdensities. IgM and 1gG antibodies were positive for Chikungunya. Treatment with
methylprednisolone and complete remission at four months of follow-up. Conclusion: Although etiology is still under
discussion, Bickerstaff brainstem encephalitis has been most frequently associated with viral infections, including arboviruses.
It must be differentiated by its similarities with Guillain Barré or Miller Fisher syndrome.

Keywords: Autoimmune diseases; Brainstem encephalitis; Bickerstaff encephalitis; Guillain-Barre Syndrome; Miller Fisher
Syndrome
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INTRODUCCION

La encefalitis del tronco encefalico de Bickerstaff, descrita en
1957 por Edwin Bickerstaff,™ es enfermedad autoinmune rara
que se presenta como una variante del Sindrome de Miller
Fisher (SMF) que a su vez es una variante del Sindrome de
Guillain Barré (SGB)."** Es una neuropatia desmielinizante
aguda producida por una disfuncion aguda del tronco
encefdlico que ocurre pocos dias después de un proceso
infeccioso. Aunque la etiologia aun esta en discusion, se
ha relacionado con una reaccion inmune desencadenada
por una infeccion previa viral o bacteriana o inmunizacion
reciente,'” lo que respalda la evidencia de que los anticuerpos
antigangliosidos funcionan mediante mimetismo molecular.
Entre los patégenos descritos estan Campilobacter jejuni,
Mycoplasma pneumoniae, Salmonella typhi, citomegalovirus,
virus del herpes simple, Epstein-Barr, varicela-zoster, virus del
sarampion;"® y mas recientemente a la infeccion por SARS-
CoV-2;"° con reporte prevalencia de encefalitis del 0,215 %.”
No obstante, la prevalencia global se desconoce,* aunque
paises como Japon reportan una tasa de incidencia anual del
0,078/100 000 habitantes;** mayor frecuencia en hombres
con promedio de edad de 39 afios.

La presentacion clinica es subaguda, y la triada cldsica
diagnostica incluye oftalmoplejia, ataxia y/o sintomas
piramidales;*'® ademas, desorientacion y/o somnolencia,
con algunas similitudes clinicas con el SMF y SGB, por
lo que es necesario el diagndstico diferencial.** Otras
manifestaciones como anomalias pupilares, pardlisis facial
bilateral, hiperreflexia, signo de Babinski, deterioro sensorial
profundo, debilidad facial, pardlisis bulbar, nistagmo y
debilidad en las extremidades, podrian estar presentes. Los
examenes complementarios mas importantes incluyen el
andlisis del liquido cefalorraquideo (disociacion albimina-
citologica y pleocitosis),’ la electroencefalografia (EEG) y la
resonancia magnética (RM), con areas de alta intensidad
en un tercio de los casos en imagenes ponderadas en T2 del
tronco encefdlico, el talamo, cerebelo y cerebro. La serologia
para anticuerpos antigangliosidos séricos (anti-GQ1b) seria de
utilidad para confirmar casos atipicos, se reporta positividad
en el 68 % de los casos,*""y es comun en SMF y SGB."

En la actualidad, ain no hay consenso estandar sobre
el tratamiento; sin embargo, se recomienda el uso de
inmunoglobulina intravenosa y recambio plasmatico.
Generalmente, el prondstico es bueno, con remision completa
del cuadro.?

En general, la encefalitis de Bickerstaff y el SGB presentan
algunas similitudes clinicas. Los autores presentan un
evento inusual de un paciente con encefalitis de Bickerstaff
con antecedente de proceso infeccioso de tipo viral,
especificamente  Chikungunya, asociacion no descrita
previamente en la literatura.

CASO CLINICO

Paciente femenina de 57 afos, procedente de Tegucigalpa,
Honduras, C.A; antecedente de 27 afios con hipertension
arterial controlada (telmisartan 40 miligramos/dia e
hidroclorotiazida 25 miligramos/dia). Antecedente infeccioso:
Chikungunya hace cuatro semanas previas al ingreso actual,
con tratamiento sintomatico por malestar general, mialgias
y artralgias con acetaminofén 1 gramo via oral cada 6 horas
por 7 dias. Antecedentes de inmunizacion en los ultimos 12
meses negativos. Historia actual de tres dias de evolucion de
presentar debilidad en extremidades inferiores y superiores,
sensacion de hormigueo en extremidades inferiores que
ascienden hasta el tronco, seguido por un dia de evolucion de
presentar pardlisis facial en hemicara izquierda, desviacion
ocular y comisura labial lateralizada al lado derecho. Fue
hospitalizada para valoracion y manejo por sospecha de
encefalitis autoinmune. Los signos vitales no presentaban
alteraciones y estaba afebril.

Evaluacion neuroldgica al ingreso

Glasgow 15/15.

Diplejia facial de predominio izquierdo por afectacion del VI
par craneal, hipoestesia bilateral en la cara, asimetria facial
con borramiento del pliegue del corrugado frontal, disartria y
dificultad para la deglucion, sonreir, soplar o silbar.

Ojos: Paresia de movimientos oculares a la mirada externa
horizontal por afectacion del par craneal 1lI, IV y VI, ptosis
palpebral bilateral, disminucion de la agudeza visual, vision
borrosa bilateral, diplopia, no abduce por completo ambos
0j0s.

Extremidades: Hemiparesia proximal en miembros inferiores
sin afectacion de la sensibilidad; movimientos rigidos
involuntarios y sin coordinacion. Arreflexia de reflejos
tendinosos profundos y superficiales. Babinski negativo.

Estudios de imagen al ingreso

RM con medio de contraste sin evidencia de lesiones
ocupativas, sin embargo, con la técnica FLAIR (Recuperacion
de Inversion Atenuada de Fluido) se observan varias
hiperdensidades puntiformes o amorfas cortico-subcorticales
(ver Figura 1).

Serologia mediante técnica de inmunoensayo ELISA reporto
anticuerpos 1gM e 1gG positivos para Chikungunya; 1gG
Negativo para dengue; IgM negativo para Virus de Epstein
Barr; 1gG negativa para Virus Herpes Simple; IgM negativa
para Citomegalovirus e 1gG positiva para Citomegalovirus.

El LCR mostro elevacion de las proteinas hasta 360mg/dL

(valores de referencia <40mg/dL). No se realizaron estudios
de EEG y electromiografia.
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Figura 1. Imagen de Resonancia Magnética con medio de
contraste, donde se observan, con la técnica FLAIR, varias
hiperdensidades puntiformes o amorfas cértico-subcorticales.

Se realiza el diagndstico de encefalitis del tronco encefalico
de Bickerstaff secundaria a infeccion por Chikungunya. El
tratamiento fue con metilprednisolona 43 miligramos al dia
intravenosa durante 15 dias, con una buena respuesta, por lo
que se decide alta a los quince dias posteriores al ingreso con
terapia de rehabilitacion y seguimiento en la consulta externa
de Neurologia, con remision completa del cuadro a los cuatro
meses del seguimiento.

DISCUSION

La encefalitis del tronco encefélico de Bickerstaff, tiene una
presentacion subaguda, caracterizada por oftalmoplejia
externabilateral, ataxia y disminucién del nivel de conciencia;'
también suelen presentar anomalias pupilares, paralisis
facial bilateral y signo de Babinski. Aunque la presencia de
debilidad en las extremidades se relaciona con el SGB,* lo que
coincide con el reporte de este caso, los principales hallazgos
se basan en la triada diagndstica (oftalmoplejia, ataxia y
sintomas piramidales).

Enestecaso particular, laconfirmacion de un eventoinfeccioso
previo al deterioro neuroldgico fue mediante serologia IgM
e 1gG positiva para Chikungunya, lo que permitio establecer
una fuerte sospecha de encefalitis autoinmune, aunque
no hay evidencia en la literatura de la asociacion entre
Chikungunya con este tipo de encefalitis. Segtn la literatura
revisada, la encefalitis de Bickerstaff es una enfermedad poco
frecuente, y su asociacién con procesos infecciosos de data
reciente ha sido evidenciada. Autores como Llorente S, et
al,® reportaron un caso similar de una mujer de 72 afios con

antecedentes de hipertension, hiperlipidemia, tabaquismo y
depresion, que presentaba delirio y fiebre, quien fue positiva
para SARS-CoV-2 mediante reaccion en cadena de polimerasa
(PCR) del exudado nasofaringeo. La misma fue dada de alta
sin alteraciones cognitivas a los 22 dias después del ingreso.

Sin embargo, en el caso de Llorente S, et al,” la paciente
fue readmitida ocho dias después del egreso por 48 horas
de presentar mareos y oscilopsia, signos vitales normales,
afebril; consciente; habla y lenguaje sin alteraciones, pero
con ligera falta de atencién y desorientacion; nistagmo
deprimente en todas las posiciones de la mirada, deterioro
de los movimientos oculares de seguimiento; y verticales sin
limitacion, reflejos tendinosos profundos sin alteraciones,
aunque, presentaba ataxia troncal grave y reflejo mioclono
en la cara y ambos brazos. La RM cerebral mostrd lesiones
hiperintensas en el vermis caudal y el foco derecho, EEG
normal. El LCR mostré elevacién de las proteinas hasta
41 mg/dl; por lo que la presencia de una enfermedad viral
previa, afectacion piramidal y hallazgos en la RM condujo al
diagndstico de encefalitis del tronco encefdlico de Bickerstaff
a pesar de la ausencia de oftalmoplejia.” Es importante hacer
notar que nuestra paciente presentaba oftalmoplejia, aunque
no era bilateral, lo cual indica que algunos casos podrian
ser atipicos, y ameritan la determinacion de anticuerpos
anti-GQ1b, que no fue posible realizar en esta paciente por
limitaciones institucionales.

Este caso, también es similar al reportado por Li M, et al,*
sobre un hombre de 68 afios, con antecedentes de veinte
afios de hipertension arterial, diabetes y enfermedad
arterial coronaria, quien desarrollé una erupcién vesicular
dolorosa, ptosis palpebral unilateral, fue diagnosticado con
herpes zoster y conjuntivitis. El examen neurolégico mostré
sensibilidad alterada en el lado izquierdo de la cara y mejilla,
pupila izquierda dilatada sin reactividad a la luz directa
e indirecta, trastorno del movimiento ocular (aduccion
limitada) y diplopia, lo que indicaba lesion completa del
nervio oculomotor izquierdo, aunque no se encontraron
signos de irritacion meningea; reflejos tendinosos profundos
sin alteraciones y signo de Babinski negativo. La angio-TAC y
la angio-RM no mostraron alteraciones del tronco encefalico,
pero hubo elevacién de las proteinas en LCR. Aunque en el
caso que se presenta, la RM cerebral si confirmé el diagnostico
mediante hallazgos de hiperdensidades punriformes, también
se encontro elevacion de proteinas (360mg/dL) en LCR,
similar al caso reportado por Li M, et al.

El tratamiento en este caso fue con metilprednisolona
intravenosa, que permitié lograr la remision completa del
cuadro a los cuatro meses del seguimiento. Esto concuerda
con una revisién sistematica realizada por Islam M, et
al ™ sobre encefalitis en pacientes con Covid-19, donde
reportaron que tres pacientes con diagnostico de encefalitis
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de Bickerstaff presentaron mejoria y resolucién del cuadro
después del uso de metilprednisolona intravenosa.

En el espectro de casos atipicos, se debe considerar, ademds
de la encefalitis de Bickerstaff, el SGB y SMF que podrian
ser parte de un cuadro Unico de encefalitis y polineuritis
posinfecciosas,* con presencia también de anticuerpos
anti-GQ1b como una enfermedad de patogenia comun.
Sin embargo, las formas superpuestas como encefalitis
de Bickerstaff y SGB han sido descritas como expresiones
combinadas de enfermedad del sistema nervioso central y
periférico, por lo que debe considerarse en pacientes con
polineuropatia de Guillain Barré caracterizada por debilidad
muscular simétrica de miembros inferiores e hiporreflexia
asociada a manifestaciones tipicas de encefalitis de
Bickerstaff, que se han reportado tanto en adultos como en
ninos.>"

CONCLUSIONES

La encefalitis del tronco encefdlico de Bickerstaff,
generalmente asociada al antecedente de infecciones virales
o0 bacterianas, puede coexistir con otros sindromes como el
SGB y SMF. Se presenta con una miriada de manifestaciones
neuroldgicas que incluye una triada diagnostica caracterizada
por oftalmoplejia, ataxia y sintomas piramidales con algunos
casos atipicos, de ahi la importancia de los estudios de
neuroimagen para el diagnostico. La evaluacion neuroldgica
exhaustivaylaRM cerebral en pacientes con dafio neurolégico
y antecedente de infeccion viral reciente incluyendo las
arbovirosis, podrian ayudar al diagnéstico oportuno, el
tratamiento precoz y prevencion de secuelas.
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