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Fistula de liquido cefalorraquideo post hisopado nasal para

diagnostico de COVID-19. Reporte de un caso

y revision de la literatura

Cerebrospinal fluid fistula post nasal swab for diagnosis of COVID-19.

Case report and literature review
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RESUMEN

Introduccion: Las pruebas de hisopado nasal se han
utilizado ampliamente para diagnosticar y prevenir
la propagacion de la infeccion por coronavirus
pandémico (COVID-19) y su uso ha aumentado
considerablemente porque, en la prdctica, ha sido
una prueba segura'y bien tolerada. Sin embargo, hay
algunos informes sobre algunas de sus complicaciones.
Este estudio tuvo como objetivo reportar un caso
autoctono de fistula de liquido cefalorraquideo (LCR)
posterior a la prueba nasal de COVID-19, revisar los
eventos adversos que predisponen a esta complicacion,
su manejo terapéutico 'y recomendar referencias para
minimizar sus riesgos. Reporte de caso: Un hombre
de 35 afios presento una rinorrea acuosa continua de
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fosanasal derecha 5 dias después de un hisopado nasal
paradeterminar COVID-19. Se establecio la sospecha
diagnosticade fistulade LCR alas 6 semanas del inicio
de la rinorrea, diagnosticada inicialmente como una
rinitis alérgica. Los hallazgos rinoendoscopicos y
radiologicos no fueron concluyentes para precisar un
defecto fistuloso en la base del crdneo, pero revelaron
un techo Etmoidal frdgil. Las pruebas de laboratorio
(B-2 Transferrina) confirmaron la presencia de LCR
en el fluido nasal. Esta ultima prueba se alineo con
eldiagnostico de fistula de LCR posiblemente a través
de una lamina cribosa derecha frdgil. Después del
tratamiento médico la rinorrea de LCR disminuyo
progresivamente y desaparecio. Durante un periodo
de seguimiento de 12 semanas, no se observo rinorrea
recurrente. Conclusiones: Una fistula de LCR puede
ser una complicacion accidental grave después de
realizar una pruebade hisopado nasal para COVID-19.

Palabras clave: COVID-19, test hisopado nasal,
rinorrea, fistula de liquido cefalorraquideo.
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SUMMARY

Introduction: Nasal swab tests have been widely
used to diagnose and prevent the spread of pandemic
coronavirus infection (COVID-19) and their use has
increased considerably because in practice it has been
a safe and well-tolerated test. However, there are
some reports about some of its complications. Nasal
swab tests have been widely used to diagnose and
prevent the spread of pandemic coronavirus infection
(COVID-19) and their use has increased considerably
becauseinpracticeithas been a safe andwell-tolerated
test. However, there are some reports about some
of its complications. This study aimed to describe
an autochthonous case of cerebrospinal fluid (CSF)
leak after nasal testing for COVID-19 and review the
adverse events that predispose to this complication, its
therapeutic management, and recommend references
to minimize its risks. Case report: A 35-year-old
man had continuous watery right rhinorrhea on the
5™ day after a nasal swab to determine COVID-19.
Diagnostic suspicion of CSF leak was established 6
weeks after the onset of rhinorrhea, initially diagnosed
as allergic rhinitis. Rhinoendoscopic andradiological
findings were inconclusive for a skull base fistulous
defect but revealed a fragile Ethmoidal roof. Lab
tests (-2 Transferrin) confirmed CSF in the nasal
fluid. This last test was aligned with the diagnosis
of a CSF leak possibly through a Cribriform plate
fragile. After medical treatment CSF rhinorrhea
progressively decreased and disappeared. During a
12-weeks follow-up period, no recurrent rhinorrhea
was observed. Conclusion: A CSF leak can be a serious
accidental complication after performing nasal swab
testing for COVID-19.

Keywords: COVID-19,nasal swab testing, rhinorrhea,
cerebrospinal fluid leak.

INTRODUCCION

Larinorreadel liquido cefalorraquideo (LCR)
es una afeccidn potencialmente mortal y es una
rara manifestacion de gravedad. La mayoria de
los casos se han relacionado con traumatismos
craneofaciales y complicaciones de la cirugia de
nariz, senos paranasales y base del craneo. Sin
embargo, excepcionalmente se ha informado de
una rinorrea por una fistula de LCR después de
una prueba de hisopado para COVID-19.

Desde la aparicién del brote epidémico de
infeccién por coronavirus a partir del 2019

Gac Méd Caracas

(COVID-19), mundialmente se han confirmado
mas de 171 millones de casos confirmados y
caus6 mas de 3,7 millones de muertes (1). Las
infecciones aumentaron exponencialmente
durante el afio siguiente y hasta el 11 de febrero
de 2022, se reportaron mas de 600 millones de
casos,con casi 6 millones de muertes,unatasade
propagacion transfronteriza sin precedentes (2).
En Venezuela segun cifras del Boletin Nacional
COVID-19 del Ministerio del Poder Popular
para la Salud, se han identificado hasta la fecha
541 600 pacientes con infeccion severa con una
mortalidad de 5 790 casos.

Laproporciénde infecciones asintomaticas por
COVID-19 ha sido controversial y los estudios
sugieren unrangode 2 a 100 % segtin lapoblacién
estudiada y el entorno epidemiolégico (4,6-8).
El sindrome respiratorio agudo por COVID-19
inicialmente puede provocar anosmia y ageusia,
y otras manifestaciones atipicas como dolores
musculares y articulares,diarreay arritmias entre
otras. El proceso infeccioso puede evolucionar
con neumonia con fibrosis e insuficiencia
pulmonar, sepsis, coagulopatias, sindrome de
Guillain—Barré, rabdomidlisis, complicaciones
neurolégicas graves e insuficiencia multiorgdnica
con lesiones cardiacas, renales y hepadticas
severas (3-5). Si bien la prevalencia de sintomas
neurolégicos sigue sin determinarse, las
estimaciones indican que entre el 30 % y el 50 %
de los pacientes hospitalizados con COVID-19
tienen problemas neurolégicos, algunos de
ellos posiblemente pueden estar relacionados
con la recoleccion de muestras de secrecién por
hisopado nasal diagnéstico (4).

Los métodos de pesquisaje epidemioldgico
comunitario para COVID-19 son esenciales
para contener y tratar la pandemia. Las mas
utilizados son las pruebas de hisopado nasal
(pruebas rapidas de antigeno y PCR) (6-8).
Los centros para el Control y la Prevencion de
Enfermedades en USA (CDC) y la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS), han recomendado
algunos métodos principales para la recoleccion
de muestras en la deteccion comunitaria,entre los
que se encuentran los hisopados nasal anterior,
del cornete medio y de la nasofaringe (2,5,8-11).
Otros métodos utilizados para la deteccion de
COVID-19 incluyen la recoleccion de muestras
de saliva, esputo y sangre (9-12).
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Desde el comienzo de la pandemia hasta
comienzos de febrero de 2020, se realizaron mas
de 380 millones de pruebas en Estados Unidos,
con un millén de pruebas promedio por dia para
ese ano (10). Sin embargo, la seguridad de las
pruebas de hisopado nasal generalmente se ha
ignorado y las complicaciones reportadas en
la literatura han sido escasas. Existen estudios
limitados que investigan las complicaciones
asociadas con el hisopado nasal. En la literatura
indexada se han publicado pocos informes, que
describen la fistula de liquido cefalorraquideo
(LCR) como una complicacién posterior a la
prueba nasal de COVID-19 (13-24).

En esta publicacién presentamos un caso
autéctono de fistula iatrogénica de liquido
cefalorraquideo (LCR) después de larealizacion
de unapruebade hisopado nasal para COVID-19
que, a pesar de haber sido evaluado por varios
otorrinolaringélogos, fue diagnosticado 6
semanas después de la aparicion de sus sintomas
iniciales.

CASO CLINICO

Paciente masculino de 36 afos que consulté
conrinorrea acuosay continua a través de la fosa
nasal derecha de 6 semanas de evolucién, que
durante el decubito dorsal ocasionaba sensacion
de ahogo (Figura 1). El paciente no refirié
cefaleas, fiebre ni otros sintomas. Fue evaluado
previamente por 3 otorrinolaringélogos que
coincidieron con el diagndsticoderinitis alérgica,
indicando tratamiento con descongestionantes
y antialérgicos que no mejoraron la rinorrea.
Al interrogatorio exhaustivo el paciente indicd
que 5 dias de la aparicion de la rinorrea, habia
regresado de viaje transfronterizo en el que le
practicaron previamente una prueba por hisopado
paraCOVID-19 através de lafosanasal derecha.
Para el momento de la consulta se constaté un
goteo nasal acuoso significativo y continuo,
estableciendo la sospecha de una rinoliquorrea.

El estudio endoscépico de las cavidades
nasales con O6pticas de visién gran angular
(30°) no arrojé alteraciones importantes. La
tomografia computarizada de senos paranasales
(TC)noreveldsignos de disrupcién de las paredes
6seas de la base craneal, asi como tampoco la
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Figura 1. Imagen secuencial de goteo de fluido acuosa y
continuo a través de la fosa nasal.

presencia de neumoencéfalo, ni de velamiento
por encharcamiento en las cavidades sinusales
adyacentes a la base del craneo (Figura 1). En
este estudio solo se observaron imagenes de
opacificacion parcial de los senos maxilares
sugestivosdesinusitiscronica. Tomograficamente
se pudo ademas identificar, la presencia de un
techo Etmoidal con surcos olfatorios profundos
(Keros III), que pusieron en evidencia una
Lamina Cribosa de aspecto fragil sin aparente
dehiscencia o interrupcion de sus margenes
por fractura. La resonancia magnética nuclear
con contraste (RMN) en todas las secuencias
ponderadas, revelaron un parénquima neural
normal, sin sefiales de hipointensidad (ponderada
en T1 y potenciada en T2) e hiperintensidad
(ponderada en T2 y potenciada en T1), con un
discreto realce paquimeningeo de aspecto liso y
regular en la porcién anterior del surco olfatorio,
sin la presencia de meningoencefalocele, ni de
sefiales que enfaticen la presencia de liquido en
las cavidades sinusales adyacentes a la base del
craneo (Etmoidales y Esfenoidal) (Figura 2).
Se recogieron muestras en dos tubos de 0,5 mL.
del fluido nasal derecho para determinacién de
B-2 Transferrina, que fueron procesadas en el
exterior (Mayo Clinic Lab., Rochester, USA),
que confirmaron la presencia de LCR.

El paciente fue hospitalizado inicidandose
medidas de manejo médico conservador (reposo
absoluto en cama, elevacion de la cabeza,en 35°,
Acetazolamida 250 mg. BID, antibidticoterapia
profilactica -Vancomicina 1 g. IV, BID +
Ceftriaxone 500 mg. IV, BID ,medidas paraevitar
actividades de esfuerzo -estornudos, pujar, etc.-
y derivacién temporal de LCR con un drenaje
lumbar), presentando desde el 2°diade evolucién,
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Figura 2. (A) TC coronal de los SPN en la que se aprecia
un techo Etmoidal con Surcos olfatorios profundos
(flechas) y una Ldmina Cribosa extensa, de aspecto
fragil, sin 4areas de irregularidades ni interrupcién de sus
margenes. No se observaron signos de opacificaciéon por
retencion de secreciones en las celdillas Etmoidales ni la
presencia de neumoencéfalo. RMN coronal con contraste
que revelaron un parénquima cerebral. En la secuencia
ponderada en T2 (B) y potenciada en T1 (C), se observd
un discreto realce paquimeningeo de aspecto liso y regular
en la porcién anterior del surco olfatorio, sin la presencia
de meningoencefalocele, ni de sefiales que enfaticen la
presencia de liquido en las cavidades sinusales adyacentes
a la base del crdneo. (Etmoidales y Esfenoidal). En la
proyeccion sagital en secuencia ponderada en T2 (D)
se aprecié en la porcion anterior de la base cerebral un
paquimeningeo regular sin herniacién de las meninges y
tejido encefélico la presencia de liquido en las cavidades
sinusales adyacentes a la base del craneo, ni la presencia
de liquido en las cavidades Etmoidales.

una disminucién significativa del goteo nasal,
desapareciendo al 6° dia. EIl drenaje lumbar se
mantuvo por 10 dias y el paciente fue egresado
y controlado ambulatoriamente. Durante un
periodo de seguimiento de 12 semanas no se
observo recurrencia de la rinorrea.
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DISCUSION

Etiolégicamente las rinoliquorreas pueden
ser de origen espontaneo o traumatico. Las
rinoliquorreas de origen traumatico usualmente
son mucho mas frecuentes y pueden estar
relacionadas con contusiones cerradas de la base
del craneo o traumas quirdrgicos iatrogénicos por
cirugia nasal o de base anterior del craneo (25).
Como consecuencia de la apariciéon de la
epidemia de infeccién por COVID-19, el origen
postraumatico accidental o iatrogénico de una
rinoliquorrea unilateral debido a la realizacién
de la prueba de hisopado nasal para recoleccién
secreciones para muestreo de antigenos o
RT-PCR (Real-Time reverse Transcription
Polymerase Chain Reaction) para el diagndstico
epidemiolégico de esta infeccién, ha sido
reportado por diferentes autores (5,7,9-12,26).
Desde el inicio de la pandemia de COVID-19, la
indicacion de las pruebas para su diagnoéstico ha
aumentado exponencialmente en todo el mundo,
con cifras que llegaron a alcanzar en EE.UU
hasta 6 millones de pruebas por dia para finales
de 2020 (26). La desbordada demanda de la
capacidad de operativade los sistemas de atencién
sanitaria de todos los paises, en larecoleccion de
muestras por hisopado nasal,ha forzado a utilizar
personal sin lacapacitacion adecuada pararealizar
de manera segura este procedimiento. Aunque la
confiabilidad de los resultados de algunas de las
pruebas de hisopado nasal para COVID-19, ha
sidomuy discutidaenlaactualidad enreferenciaa
laeficaciadiagnosticade ladeteccion sistematica
de portadores asintomaticos, las pruebas de
hisopado se siguen realizando masivamente
mientras dure esta pandemia (7-9,11,12,26-29).

Las complicaciones asociadas con la prueba
de hisopado nasal han sido informadas de manera
excepcional en la literatura indexada revisada.
Hasta donde sabemos, este es el primer informe
derinoliquorreaiatrogénicadespués de un hisopo
nasal para COVID-19 reportada formalmente en
Venezuela.

Segin algunos autores (13-15,21,22), las
complicaciones pueden observarse con mayor
frecuencia en pacientes que se han realizado
pruebas de hisopadorepetitivas y en aquellos que
presentan variaciones anatémicas inadvertidas
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de la base del craneo (techos Etmoidales con
Laminas Cribosas fragiles), asi como también
en individuos con antecedentes de traumatismo
craneal previos con defectos de la base del
craneo e hipertensién intracraneal idiopatica
no diagnosticados (31). Keros (32) en 1962,
establecié una clasificacion del techo Etmoidal
a través de estudios de TC, en la que destacé 3
tipos de variaciones anatomicas de acuerdo a la
profundidad del surco olfatorio y la longitud de
laLamina Cribosa paraevaluar la vulnerabilidad
de laregién mas fragil de la fosa craneal anterior.
De acuerdo con esta clasificacion, mientras mas
profundo es el surco olfatorio,la Lamina Cribosa
posee una mayor longitud y fragilidad, esta
condiciéon hace mas vulnerable esta estructura
6sea a los traumatismos craneofaciales cerrados
o a la manipulacién quirdrgica. Usualmente
los techos Etmoidales con una Lamina Cribosa
fragil estdn acompafiadas de lainsercion superior
de los Cornetes medios y de dehiscencias de la
arteria Etmoidal anterior, aumentando el riesgo
de fractura accidental de la Lamina Cribosa y
ruptura de este elemento vascular (33).

El reporte de este caso de rinoliquorrea
demuestra que las pruebas de hisopado nasal
pueden ocasionar accidentes iatrogénicos durante
un hisopado nasal para COVID-19, tomando
en cuenta que la mayor parte estas pruebas
son realizadas por personal que desconoce los
riesgos que se pueden ocasionar. Dado que es
inevitable que este evento adverso pueda seguir
ocurriendo, se debe reconsiderar que la toma de
muestra de secreciones nasales con hisopo en
pacientes con factores de riesgo anatémico de
la base del craneo es una condicion inadvertida
que puede hacer que este sea un procedimiento
temerario (13-25).

Existen igualmente una serie de advertencias
que se deben tener presentes en el momento de
realizar un hisopado nasal. En los pacientes
con antecedentes de epistaxis frecuentes, se
debe evitar realizar test nasales por el riesgo de
propiciar un nuevo sangrado. De igual forma,
este procedimiento debe ser evitado en pacientes
con antecedentes de traumatismos craneofaciales
o cirugias previas del drea nasosinusal o craneal.
En los pacientes con historia de obstruccién nasal
severa, el hisopado puede ser problematico, ya
que en el caso de la presencia de desviaciones del
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septum nasal, el hisopo puede desplazarse hacia
sitios criticos, como el techo de la cavidad nasal.
Del mismo modo y en los nifios, la complejidad
de esta prueba puede ser mayor, debido a la
falta de colaboracion (18,21,24). En todos estos
casos de riesgo, un abordaje menos invasivo de
obtencion de muestras de secreciones (saliva o
garganta), podria ser mas seguro y preferible en
tales casos (10-12,14,27.,28).

A pesar que las fistulas de LCR pueden ser
identificadas porunaTC y RMN, ambos estudios
pueden ser negativos o no concluyentes con su
diagndstico, por lo que se no se debe descartar
su sospecha. En estos casos, la determinacion
de la -2 Transferrina en el fluido nasal, es un
marcador altamente confiable para confirmar las
fistulas de LCR ya que esta proteina es exclusiva
del LCR, perilinfay humor acuosoy es unaprueba
de laboratorio que, para este proposito, posee
una sensibilidad del 84 % y una especificidad
del 100 % (16-17.,34).

La cisternotomografia radioisotopica tiene
una plena indicacién en la ubicacién del origen
anatémico del defecto fistuloso, especialmente
en los casos de fistulas de LCR intermitentes,
pequeiias, dudosas o inactivas. No obstante,
su indicacién formal estd sujeta a su alto
costo, a la capacitacion del radiélogo tratante
(neuroradidélogo intervencionista) y a los riesgos
de complicaciones debido a la inyeccién de
contraste intratecal.

El tratamiento de una rinoliquorrea post
traumatica debe ser inicialmente conservador y
debe contemplar la hospitalizacion con reposo
absoluto en cama, elevacion de la cabeza,
en 35°, el uso de inhibidores de la Anhidrasa
Carbonica (Acetazolamida) para disminuir la
presion intracraneal de LCR, antibioticoterapia
profilactica, medidas para evitar actividades de
esfuerzo (estornudos, estrefiimiento) y drenaje
lumbar temporal. El tratamiento quirdrgico
esta formalmente indicado, si el manejo médico
falla y contempla el cierre del defecto fistuloso
a través de cirugia endoscopica endonasal de la
base del craneo (13,16-17.,24,35).

En el caso reportado en esta publicacion, se
establecié que la prueba de hisopado ocasion6
una perturbacién minima de la base 6sea del
craneo, sin evidencia imagenolégica clara de la
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localizacién anatémica, pero con determinacion
positiva de [3-2 Transferrina en el fluido nasal
analizado.

Finalmente, algunos estudios (3,5,11,34)
coinciden en sefialar que cuando el hisopado nasal
es realizado por personal sanitario debidamente
entrenado,es un procedimiento que no estaexento
de complicaciones como la epistaxis, fistulas de
LCR y neumoencéfalo y meningitis, siendo esta
udltima, una complicacion que puede presentarse
entre el 10 % al 40 % de los pacientes con fistulas
traumaticas de LCR (16,17,25,35,37). Ante esta
dltima circunstancia, el tratamiento oportuno
de la meningitis puede promover un proceso de
formacién de tejido de granulacién en el defecto
fistuloso enlabase del craneo,pudiendo favorecer
el cierre espontaneo de la fistula (36).

CONCLUSIONES

La aparicion de una rinorrea acuosa impor-
tante después de un hisopado nasal ,debe despertar
un alto indice de sospecha de Fistula de LCR.
Aunque la recoleccion de secreciones a través
de un hisopado nasal para el diagnéstico de
COVID-19 se considera sencillo y seguro, este
procedimiento no esta exento de riesgos graves.
Es comprensible que el personal que realiza
estas pruebas con una minima capacitacién y las
personas que se las autorrealiza, tienen un riesgo
mucho mayor de ocasionar complicaciones, el
personal de salud capacitado no esta libre de
producirlas, especialmente en pacientes que
presentan alteraciones anatomicas inadvertidasen
la base anterior del craneo. Las complicaciones
de un hisopado nasal para COVID-19, como
las Fistulas de LCR, los meningoencefaloceles
y la meningitis, pueden ser potencialmente
devastadoras. La informacién sobre las
potenciales complicaciones en la realizacion
de estas pruebas puede ser de utilidad para su
prevencién y tomar en consideracién otros
métodos de muestreo alternativos (saliva,
secreciones garganta) ,especialmente en pacientes
con alteraciones conocidas en la anatomia
nasal o de la base del craneo, antecedentes de
traumatismos craneales, cirugia de nariz y senos
paranasales o de la base del craneo y en nifios.
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