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NOTA CLINICA

Sindrome de Guillain-Barré cronico
y neoplasia gastrica: ¢causalidad o casualidad?
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RESUMEN

Los sindromes paraneoplasicos no son produci -
dos por efecto directo del tumor primario o de sus
metéastasis. En algunos casos, el curso de estos
sindromes discurre paralelo al del proceso malig -
no subyacente; ello sugiere la existencia de una
etiologia paraneoplasica cierta. En otros casos,
por el contrario, el sindrome paraneoplésico y el
tumor siguen caminos independientes.

En ambos casos es importante tener en cuenta
su existencia porque puede ser el primer signo de
un proceso maligno, lo que permite la deteccion
precoz en un estadio curable y posteriormente
pueden utilizarse como marcadores tumorales en
los pacientes previamente tratados, con el fin de
detectar recidivas precoces.

Palabras clave: Diagnostico precoz del cancer.
Sindromes paraneoplésicos.

Chronic Guillain-Barré syndrome and gastric
neoplasia: causality or chance?

ABSTRACT

Paraneoplastic syndromes are not a direct con -
sequence of neither the primary tumour nor its
metastasis. The clinical course of these syndromes
sometimes correlates to the malignancy under -
neath itself, what may suggest an ascertain para -
neoplastic etiology. However, some other times
both the paraneoplastic syndrome and the tumour
follow independent courses. In any of these situa -
tions it is essential to consider their potential exis -
tence for they may suppose the first sign of a ma -
lignant process. This will contribute to their early
detection in a curable stage and their use as clini -
cal tumour markers of early recurrences in trea -
ted patients.

Key words: Cancer early diagnosis. Paraneo -
plastic syndromes.

INTRODUCCION

En la clinica diaria estamos muy sensibilizados
con la deteccion de los efectos directos producidos
por la extension local de los tumores y sus metasta-
sis, pero en ocasiones olvidamos la existencia de
otros que pueden aparecer a distancia y que deno-
minamos sindromes paraneoplésicos.

A la consulta del médico de familia acuden pa-
cientes con sintomas que pueden ser el inicio de un
proceso subyacente por lo que, aungue estas mani-
festaciones tumorales aparecen en una minoria de
los enfermos, es importante su identificacion o sos-
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pecha, ya que puede ser una voz de alarma en el
diagnostico precoz de un proceso maligno oculto
hasta ese momento.

A prop6sito de un caso clinico realizamos una
revision de los sindromes paraneoplésicos neurold-
gicos y, de éstos, los mas importantes por su fre-
cuencia, que son los unidos a neuropatias periféri-
cas, junto con sus principales signos y sintomas.

CASO CLINICO

Varon de 76 afios de edad, sin antecedentes per-
sonales de interés excepto fractura de cadera dere-
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cha a los 74 afios, resuelta sin secuelas. Acude a
consulta de atencion primaria con imposibilidad
absoluta de caminar y con pérdida de fuerza de ex-
tremidades superiores e inferiores. Previamente
present6 un proceso catarral-diarréico autolimita-
do, seguido de un cuadro agudo de 4 dias de evolu-
cion con parestesias, dolor y debilidad en extremi-
dades inferiores de caracter ascendente.

El estudio de este paciente se realiz6 intrahospi-
talariamente, siendo en ese momento la explora-
cion general normal y en la exploracion neurolégi-
ca presentaba una tetraparesia flacida de
predominio proximal, arreflexia difusa y amioatro-
fias globales sin fasciculaciones. Se realiz6 un sis-
tematico de sangre con velocidad de sedimentacion
glomerular y coagulacion, proteinograma, inmuno-
globulinas, hormonas tiroideas, serologia infeccio-
sa a RPRy Borrellia, anticuerpos anti GM1 y E de
conectivopatia, sistematico de orina, cultivo de he-
ces, radiografia de térax y electrocardiograma. To-
das estas pruebas resultaron normales o negativas.
La puncién lumbar con citologia, bioquimica y cul-
tivos resultaron normales. El electromiograma fue
informado como neuropatia periférica generalizada
sensitivo-motora, de probable caracter desmielini-
zante.

Dados los resultados, es diagnosticado de poli-
rradiculopatia aguda, estabilizandose tras trata-
miento con inmunoglubinas inespecificas intrave-
nosas; compatible, en un primer momento, con una
polirradiculoneuritis de Guillain-Barré.

En una de las consultas a su médico de familia, el
paciente es remitido a especializada por la mala evo-
lucion neurolégica, ya que sufria afectacion esfinte-
riana hasta ese momento inexistente. Es hospitaliza-
do y a la analitica, ya realizada anteriormente, se
afiade serologia a sifilis, mycoplasma, coombs anti
Brucella, Rickettesi coroni, Proteus OX2, OX19y
VIH, que resultaron ser negativos. El factor reuma-
toideo, anticuerpos antinucleares, vitamina B12, aci-
do folico, enzima convertidora de angiotensina y
porfirinas en orina fueron normales.

En la electromiografia se evidenciaba una polirra-
diculopatia severa sensitivo-motora con desmielini-
zacién y degeneracion axonal. En este momento es
etiquetado de polirradiculopatia desmielinizante in-
flamatoria cronica, por su evolucion mayor de tres
meses. Se intentd de nuevo tratamiento con inmuno-
globulinas intravenosas, pero fue ineficaz, por lo
que se instaurd corticoterapia parenteral, controlan-
dose la progresion neuroldgica.

Como Unico dato evolutivo destacaron episodios
autolimitados de alteracion del transito intestinal
en forma de diarrea. El paciente es dado de alta
hospitalaria con tratamiento corticoide oral, pen-
diente de posteriores revisiones.

Estando en su domicilio, sufre un cuadro de do-
lor abdominal localizado en epigastrio, con reflujo
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gastroesofagico y acompafado de episodio de me-
lenas. Se solicita un estudio endoscopico en el que
se visualiza una masa ulcerada, pétrea que ocupa
la cara posterior, curvatura mayor y cuerpo del es-
témago. El estudio anatomo-patolégico nos identi-
fica la naturaleza del tumor, compatible con un
adenocarcinoma gastrico. Pruebas realizadas
posteriormente objetivaron la existencia de metas-
tasis hepaticas, por lo que se opté por un trata-
miento paliativo del paciente.

DISCUSION

Los trastornos neuroldgicos son frecuentes en
los pacientes con cancer, siendo el tumor primario
0 las metastasis los causantes de estos procesos.
Los sindromes neuroldgicos secundarios a altera-
ciones endocrinas e hidroelectroliticas, constituyen
la segunda causa en frecuencia de signos y sinto-
mas neuroldgicos en el paciente canceroso. La en-
fermedad cerebro-vascular es también, en ocasio-
nes, responsable de las alteraciones nerviosas, asi
como la toxicidad del tratamiento (quimioterapia,
radioterapia), las debidas a infecciones del sistema
nervioso central y, por ultimo, las ocasionadas por
sindromes paraneoplasicos asociados a neoplasias
malignas.

Se estima que los sindromes paraneoplasicos
neurol6gicos o “accion a distancia” aparecen en
menos del 1% de los tumores malignos* y pueden
afectar a diferentes partes del sistema nervioso (Ta-
bla I). La mayoria de los sindromes siguen un cur-
so paralelo al del tumor subyacente, lo cual resulta
menos frecuente en el caso de los sindromes neuro-
I6gicos no metastasicos, en los que el curso de las
alteraciones neurolégicas es con frecuencia inde-
pendiente del tumor primitivo.

Aunque un reconocimiento rapido del proceso
puede beneficiarse de un tratamiento efectivo del
sindrome paraneopléasico y potencial cura del can-
cer causante?, la mayoria de los pacientes con alte-
raciones neuroldgicas quedan con secuelas perma-
nentes, independientemente de la evoluciéon de
dicho tumor®“. Producen cuadros subagudos que
pueden preceder al diagndstico del tumor primario
en meses e incluso afios.

Hay autores que le atribuyen una incidencia del
30% en los casos de tumores malignos®, siendo
mas frecuente en los carcinomas pulmonares, de
ovario, estdmago, prostata, testiculo y mama.

Todos los estudios realizados refieren una base
autoinmune mediada por la reactividad cruzada
entre antigenos tumorales y células nerviosas
afectadas. Algunos se caracterizan por la existen-
cia en liquido cefalorraquideo y suero de anti-
cuerpos frente a tejido nervioso o musculo. La
presencia de algunos de estos anticuerpos pueden
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confirmar el origen paraneoplasico de la altera-
cion neuroldgica.

Moll® evalu6 la validez diagnostica de la presen-
cia de anticuerpos anticélulas nerviosas en suero.
En su estudio comparaba grupos de pacientes sos-
pechosos de padecer un sindrome paraneoplasico
con grupos controles. Sus datos obtenidos indica-
ron moderada sensibilidad del 38%, pero una alta
especificidad del 98% (95% intervalo de confianza
95,5-99,8%) para la presencia de anticuerpos en
cuadros neuroldgicos sospechosos de sindromes
paraneoplasicos.

En ocasiones se reproduce el sindrome, transfi-
riendo estos anticuerpos a animales de experimen-
tacion. Estos estudios han sido realizados por nu-
merosos investigadores como Carpentier’, pero a
excepcion del sindrome de Lambert-Eaton, ni la

Tabla |

transferencia pasiva de anticuerpos como Anti Hu,
Anti Yo y Anti Ri, ni su recombinacion proteica
han sido capaces de reproducir un sindrome para-
neopléasico en modelos animales. Sin embargo el
descubrimiento de estos anticuerpos puede ser uti-
lizado en el diagnostico del cancer, especialmente
en estadios precoces.

Un mejor entendimiento de las reacciones inmu-
nologicas entre el tumor y el sistema nervioso, ayu-
daré en el futuro a descubrir nuevos anticuerpos es-
pecificos de sindromes neurol6gicos no
metastasicos y un progreso en el tratamiento de los
sindromes neuroldgicos paraneoplasicos.

Los sindromes paraneoplésicos que afectan los
nervios periféricos son los de mayor frecuencia
(Tabla I1). Las manifestaciones clinicas descritas
en nuestro caso clinico se asemejan a las sefiala-

SINDROMES NEUROLOGICOS PARANEOPLASICOS

CEREBRO Y NERVIOS CRANEALES

—Degeneracion retiniana
—Neuritis Optica

—Degeneracion cerebelosa
—O0psoclonus-mioclonus
—Encefalitis limbica

—Encefalitis del tronco encefalico

MEDULA ESPINAL Y GANGLIOS DE LAS RAICES DORSALES

—Mielopatia necrotizante
—Mielitis

—Enfermedad de motoneurona
—Neuropatia motora
—Neuropatia sensitiva

NEUROPATIA PERIFERICA

—Polineuropatia sensitivo-motora

—Neuropatias asociadas a discrasias de células
plasmaticas

—Polirradiculopatia aguda

—Mononeuritis mdltiple

—Neuritis braquial

—Neuropatia autonémica

UNION NEUROMUSCULAR

—Miastenia gravis
—Sindrome miasténico de Lambert-Eaton

MUSCULO

—Polimiositis-dermatomiositis
—Miopatia necrotizante aguda
—Miopatia carcinoide
—Miotonia

—Neuromiopatia carcinomatosa

Tabla Il
NEUROPATIAS PERIFERICAS
Tumores
Sintomas relacionados
Neuropatia Pérdida sensitiva de Pulmén y otros
sensitiva inicio subagudo
con arreflexia, y
fuerza y velocidad
de conduccion normales
Neuropatia Pérdida de fuerza Pulmén,
sensitivomotora y debilidad distal, digestivo,
periférica arreflexia mama, linfomas
e hipoestesia distal y mielomas
y dolor
Polirradiculopatia  Debilidad bilateral Linfoma y cancer
aguda casi siempre simétrica gastrico
ascendente (flacida), empezando
generalmente en
extremidades inferiores
y de curso ascendente.
También aparecen signos
y sintomas sensitivos.
Neuropatia Se presenta de forma Carcinoma
autondmica subaguda con hipotensién  pulmonar
ortostatica, alteraciones
pupilares, disfuncion
sudoripara, vejiga
neurgena, impotencia
y pseudoobstruccion
intestinal
Neuropatias En general son subagudas, Gammapatia
asociadas progresivas, de tipo monoclonal
a discrasias sensitivo-motor, distal benigna,
de células y simétrico, con amiloidosis...
plasmaticas afectacion autonémica
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das en la polirradiculopatia aguda como sindrome
paraneoplasico. Si bien la union de las dos patolo-
gias pudiera ser fruto de la coincidencia, la evolu-
cion crénica de la polirradicupatia y los datos
analiticos (normalidad de liquido cefalorraquideo)
pueden hacer pensar en uno como causa del otro.

Estan descritas formas crénicas de Guillain-Ba-
rré, pero con frecuencia estas formas crénicas son
recurrentes, con intervalos libres de sintomas y
suelen autolimitarse®. En cuanto al liquido cefalo-
rraquideo, en el 80-90% de los casos existe diso-
ciacién albamino-citolégica; ninguno de los datos
sefialados se cumplian en nuestro paciente.

El tumor que con mayor frecuencia se asocia a
esta manifestacion neuroldgica es el linfoma, pero
existen diversas publicaciones relacionando dicho
sindrome paraneoplasico con el adenocarcinoma
gastrico®**,

Algunas polirradiculoneuritis tienen como sus-
trato etiopatogénico una alteracion del sistema in-
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