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Traumatic cerebrospinal fluid leak after performing PCR test using a nasal
swab for the detection of COVID-19 disease. A case report
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RESUMEN: Introduccidn y objetivo: Las fistulas de liquido cefalorraquideo (LCR) pueden producirse
tras un traumatismo, esto conlleva una disrupcién entre la aracnoides y la duramadre, frecuentemente
asociado a un defecto dseo. La epidemia mundial producida por la COVID-19 ha generado la necesidad
de disponer de test rapidos para la deteccion del virus en mucosa nasal y orofaringea. Los hisopos nasales
(HN) han demostrado ser ttiles a la hora de recoger muestras nasofaringeas y por lo tanto se ha generalizado
su uso. El objetivo de este articulo recae en describir una potencial complicacion del test PCR mediante
HN, como es la fistula de LCR, mediante el reporte de un caso clinico. Método: Se expone el caso de una
paciente que sufre una fistula de LCR tras realizacion de test PCR mediante HN, se explica el diagnostico
y manejo detallando las pruebas complementarias y el tratamiento final. Discusion: La fistula de LCR es
una complicacion poco frecuente de los test con HN. A pesar de esto, existen y hay que pensar en ella ante
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una rinorrea unilateral persistente tras realizar este test. En la actualidad tan solo hay escasos casos en la
publicados literatura que describan esta complicacion. Conclusiones: Aunque la prueba de HN para diag-
nostico de la COVID-19 se considera segura, en ocasiones puede conllevar complicaciones. La aparicion
de rinorrea clara unilateral o goteo post nasal de sabor salado o metlico tras la realizaciéon de un HN nos
debe poner en alerta a la hora de diagnosticar una posible fistula de LCR. Es de suma importancia instruir
adecuadamente al personal sanitario que realiza el test, indicando la direccién y orientacion correcta del
hisopo. Ademis, se debe informar al paciente sobre los sintomas y signos de alarma. En pacientes con
alteraciones previas de la base del craneo, distorsion de la anatomia nasal o cirugias previas nasosinusales
puede ser recomendable utilizar en ellos otro tipo de pruebas disponibles para diagnosticar la COVID-19.

PALABRAS CLAVE: hisopo; PCR; COVID-19; fistula de liquido cefalorraquideo; complicacion; rinorrea

SUMMARY: Introduction and objective: Cerebrospinal fluid leaks can occur after trauma, this leads
to a disruption between the arachnoid and the dura, frequently associated with a bone defect. The global
epidemic produced by COVID-19 has generated the need for rapid tests to detect the virus in the nasal and
oropharyngeal mucosa. Nasal swabs (NS) have proven to be useful in collecting nasopharyngeal specimens
and therefore their use has become widespread. The objective of this article is to describe a potential compli-
cation of the NS PCR test, such as cerebrospinal fluid (CSF) leaks, by reporting a clinical case. Method: The
case of a patient who suffers a CSF leak after performing a PCR test using a NS is presented, the diagnosis
and management are explained, detailing the complementary tests and the final treatment. Discussion: CSF
leaks is a rare complication of NS tests. Despite this, persistent unilateral rhinorrhea does exist and should
be considered first after performing this test. Currently, there are few cases published in the literature that
describe this possible complication. Conclusions: Although the NS test for the diagnosis of COVID-19 is
considered safe, it can sometimes lead to complications. The appearance of unilateral clear rhinorrhea or
post-nasal drip with a salty or metallic taste after performing a NS should alert us when diagnosing a possible
CSF leak. It is extremely important to adequately instruct the health workers to perform the test, indicating
the correct direction and orientation of the swab. In addition, the patient should be informed of the warning
signs and symptoms. In patients with previous skull base alterations, distortion of the nasal anatomy or
previous sinus surgeries, it may be advisable to use other types of tests available to diagnose COVID-19.

KEYWORDS: swab; RCP; COVID-19; cerebrospinal fluid leak; complication; rhinorrhea

INTRODUCCION

Desde enero de 2020 estamos sufriendo una
pandemia mundial que ha provocado mas de 2
millones de muertes en todo el mundo. La infec-
cién por coronavirus, responsable del sindrome
respiratorio grave (SARS-coV-2), ha afectado a
casi 100 millones de personas desde entonces. Los
casos confirmados se han diagnosticado gracias a
diversas pruebas de cribado, en la actualidad el gold
standard es el hisopo nasofaringeo (HN) [1]. Por el
momento no se ha informado adecuadamente sobre
las posibles complicaciones de este frotis nasal. En
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este articulo resumimos una complicacion de esta
prueba como es la fistula traumatica de liquido
cefalorraquideo (LCR), asi como su tratamiento
posterior.

DESCRIPCION DEL CASO

Se presenta el caso de una paciente de 54 afios
que acudio a consulta de Otorrinolaringologia
derivada por su médico de cabecera por goteo nasal
constante y unilateral izquierdo tras la realizacion
de dos pruebas PCR 2 meses antes. Referia ademads
epistaxis autolimitada posterior a la extraccion
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del exudado nasal. Acudié en dos ocasiones a su
médico que pe pautd espray nasal con corticoides
por sospecha de rinitis, sin mejoria de la rino-
rrea. La paciente presentaba ademds episodios de
cefalea moderada intermitente, asi como sabor
metalico faringeo. No presentaba antecedentes de
traumatismos ni cirugias nasales previas, como
unico antecedente medico de interés la paciente
padecia obesidad. En la exploraciéon ORL mediante
nasofibroscopia se apreciaba rinorrea clara en
fosa nasal izquierda, sin lesiones aparentes, asi
como desviacion septal izquierda (Video 1. Enlace:
https://youtu.be/Dr6jO1oioyE).

En un primer tiempo se realizé un TC de senos
paranasales que evidenciaba un defecto posterior en
el techo de la fosa nasal izquierda de muy pequeiio
tamano (Figuras 1y 2).

Se tomo muestra del exudado nasal y se solicitd
andlisis de la proteina B-traza en liquido bioldgico
por nefelometria. El resultado de la presencia de
esta proteina en el exudado fue de 27,6 mg/1 (valores
de referencia 8,89-25,9 mg/L, segtin nuestro labo-
ratorio), indicando una probable fistula de LCR.

Tras estos hallazgos se propuso cirugia endos-
copica nasal para el cierre de fistula de LCR acom-
panado de septoplastia, con previa administraciéon
de fluoresceina intratecal por parte del especialista

Figura 1. Corte coronal de TC donde se sefiala (flecha verde)
pequerio defecto de la base de crdneo a nivel posterior, en
la fosa craneal anterior. Se observa desviacién del tabique
6seo en la fosa nasal izquierda (fosa afecta).
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en anestesiologia (Figuras 3 y 4. Video 2, enlace:
https://youtu.be/g2be97F8Hqk).

Se repard la fistula de LCR mediante técnica
multicapa cubriendo el defecto con mucosa nasal
de cornete inferior, Surgicel®, Tissucol® (pega-
mento biolégico) y Surgicol®. Al observar que la
fluoresceina continuaba siendo visible, se disend
un colgajo de Hadaad pediculado, se extrajo grasa
abdominal y se cubrid la fistula, después se tapd con
el colgajo de Hadaad por encima se afiadié Surgi-
cel®, Tissucol® y Surgicol® y se verifico la correcta
reparacion del defecto, frendndose el drenaje de
fluoresceina (Video 3, enlace: https://youtu.be/
f0ibJOFBG1s).

La paciente estuvo ingresada siete dias con
una evolucion favorable. El tratamiento que recibid
durante su estancia fue: amoxicilina clavulanico
como profilaxis de meningitis, paracetamol y meta-
mizol intravenoso como medicamentos analgésicos,
asi como laxantes. Como medidas no farmacolé-
gicas se le recomendo reposo absoluto. Durante el
ingreso presentd una cefalea puntual de 12 horas
de duracién que precipito la realizaciéon de un TC
cerebral a los dos dias post quirurgicos (Figura 5).

El TC seguia mostrando el defecto 6seo obser-
vado en el TC previo, aunque no se veia neumoen-
céfalo. Se le realiz6 una interconsulta al servicio de
Neurologia, quienes descartaron la hipertension

Figura 2. Corte sagital de TC. Se muestra defecto muy
pequerio de base de craneo a nivel de la lamina cribiforme.
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Figura 3. Administracion de fluoresceina intratecal por
anestesiologo. Con el paciente sentado o en decubito lateral
en posicion fetal se procede a la inyeccion intratecal o suba-
racnoidea de la fluoresceina con el paciente despierto. La
sustancia para inyectar se obtiene tras afiadir 5ml de suero
fisioldgico a la ampolla de 5ml al 10%, con lo que obtenemos
10 ml de fluoresceina al 5%. De esta disoluciéon cogemos
0,2 cc para introducirlo intratecalmente: se extraen 10 ml
de LCR y se mezclan con esos 0,2 cc para a continuacion,
introducir la mezcla resultante en el espacio subaracnoideo
a razén de lcc por minuto. Tras la inyeccion de la mezcla
se coloca al paciente en dectbito prono con flexion de la
cabeza 30° o posicion de Flower, que mantendra entre 30
y 120 minutos. Tiempo necesario para que la fluoresceina
penetre en la cavidad intracraneal y posteriormente pueda
verse en la fosa nasal.

intracraneal como posible causa de la fistula, viendo
mas probable el origen traumatico de la misma. La
rinorrea que referfa la paciente antes de la cirugia
desaparecid y a los siete dias fue dada de alta con
seguimiento estrecho en nuestras consultas ORL.
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Figura 4. Localizacion de fistula de LCR durante el procedi-
miento quirtrgico (CENS). Se observa salida de fluoresceina
a nivel del techo de la fosa nasal, cuyo punto de drenaje
nos ayuda a localizar la situacion de la fistula. Flecha azul:
localizacion de fistula de LCR sefalada.
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Figura 5. Corte coronal de TC cerebral de la paciente a
los dos dias posquirurgicos; Podemos observar cambios
secundarios a etmoidectomia izquierda y ocupacién por
contenido heterogéneo de celdillas etmoidales y fosa nasal
izquierda en relacion con cambios post quirurgicos. En el
estudio completo no se identifican complicaciones intra
ni extracraneales, asi como tampoco neumoencéfalo. Al
ser un TC realizado en el post operatorio inmediato, atin
es posible visualizar el defecto 6seo descrito previamente.

Tras cuatro semanas de seguimiento, se realiz6
un TC craneal de control que mostré una mejor
aireacion de la fosa nasal izquierda, ausencia de
complicaciones intracraneales y reparacion del
defecto dseo descrito previamente.

DISCUSION

La enfermedad por la COVID-19 ha afec-
tado a millones de personas desde su aparicion.
En ausencia de tratamientos eficaces o medidas
preventivas efectivas para controlar la pandemia,
ha sido imprescindible disponer de procedimientos
diagndsticos fiables.

El diagndstico actual de infeccién aguda por
SARS-CoV-2 se basa en pruebas que detectan ARN
o antigenos virales [2]. La mayoria de los métodos
existentes para las pruebas de la COVID-19 utilizan
pruebas de reaccién en cadena de la polimerasa
con transcriptasa inversa (RT-PCR) que detec-
tan secuencias de acidos nucleicos especificas de
SARS-CoV-2.
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Estas pruebas son altamente sensibles y especi-
ficas cuando se realizan en laboratorios centraliza-
dos con protocolos estandarizados, pero requieren
una gran cantidad de espacio de laboratorio, equipo
complejo, aprobaciones regulatorias para las opera-
ciones del laboratorio y lideres y técnicos de labo-
ratorio capacitados.

Por lo general, los resultados tardan en estar
disponibles, con periodos que van de horas a dias,
y la necesidad de transportar las muestras a un
laboratorio central provoca mas retrasos. Por esta
razén, las pruebas de diagndstico molecular de baja
complejidad y una respuesta rapida tienen ventajas
précticas sustanciales [3].

Este tipo de pruebas que agilizan el diag-
nostico han recibido la autorizacion de uso de
emergencia (EUA) por parte de la administracion
de drogas y alimentos (Food and Drug Adminis-
tration, FDA) [4].

Las pruebas de deteccién de antigeno funcio-
nan detectando la presencia de proteinas virales y
pueden proporcionar resultados rapidos, similar a
la forma en que funcionan las pruebas de embarazo
[3]. Las pruebas de antigeno pueden ofrecer un
rendimiento rapido y escalable, principalmente en
atencion primaria y servicios de urgencias genera-
les, pero tienen menor sensibilidad que las pruebas
que detectan acidos nucleicos.

La primera semana de julio de 2020, la capaci-
dad diaria de pruebas diagnésticas parala COVID-
19 se estimaba entre 520000 y 823000 pruebas. El
rendimiento de la prueba (el limite de deteccion,
la sensibilidad, la especificidad y el valor predic-
tivo positivo), el tiempo de respuesta, el costo, la
accesibilidad y la aceptacion son factores criticos
en una estrategia de prueba exitosa que puede
satisfacer las necesidades de personas individuales
y comunidades en todo el pais [5].

La RT-PCR de muestras de las vias respira-
torias superiores se considera en la actualidad el
gold standard diagnéstico. Esta prueba se obtiene
mediante un frotis nasal y orofaringeo, realizado
con un hisopo que se introduce por las narinas
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siguiendo el suelo de ambas fosas, hasta llegar a la
nasofaringe. Aunque el procedimiento de obtencion
de muestras se considera seguro, en ocasiones la
mala colaboracién por parte del paciente o la reali-
zacion de la prueba por personal poco cualificado
da lugar a posibles efectos adversos [6].

Algunos efectos adversos descritos en la lite-
ratura son epistaxis de gravedad variable, perfo-
raciones septales, ruptura del hisopo y retencion
en fosa nasal [6,7] e incluso subluxacion de la
articulaciéon temporomandibular tras la toma de
muestra orofaringea [6]. Aunque son escasas las
contraindicaciones para la recogida de muestras
nasofaringeas con hisopo, se debe evitar en pacien-
tes con epistaxis frecuentes por presentar una telan-
giectasia hemorragica hereditaria y en pacientes
con coagulopatias con antecedentes de sangrados
nasales severos previos. Ademas, debemos tener
especial cautela si el paciente presenta anteceden-
tes de traumatismos craneoencefélicos, nasales o
una cirugfa nasal o craneal reciente. Si el paciente
presenta una obstruccion nasal severa, el proceso
de recogida de muestra mediante hisopo nasal
puede ser complicado, asi como peligroso. Las
desviaciones septales pueden desplazar el hisopo
hacia sitios no deseados como es el caso del techo
de la fosa nasal. En nifios, la complejidad es mayor
debido a la falta de colaboracién [8].

La complicaciéon mas temida, aunque también
infrecuente es la fistula de LCR tras la obtencién
del frotis nasal con el hisopo [9-12]. La causa de
aparicién de dicha fistula suele ser la disrupcion
de la aracnoides y la duramadre, frecuentemente
asociada a un defecto éseo [17]. Actualmente en la
literatura encontramos pocos casos descritos con
fistula de LCR tras PCR, varios de ellos ya presen-
taban un defecto de la base de craneo. El primer
caso publicado describia un encefalocele previo,
observado ya en TC de 2017. Tras introducir el
hisopo nasal se produjo la ruptura de dicho encefa-
locele [10]. En otro caso publicado posteriormente
(mayo de 2021) se presenta un paciente de mediana

Ediciones Universidad de Salamanca /

[90]

edad que debuta con meningitis tras referir rinorrea
unilateral y cefalea dias después de la realizacion
de un test PCR con hisopo nasal. Este paciente
sufrfa un meningocele congénito ya conocido [11].
En otros casos reportados no se disponia de TC
previo, por lo que se desconoce la preexistencia de
lesiones a nivel de la base del crdneo [9,12]. Nuestra
paciente no se habia realizado ningtin TC craneal
previo, por lo que desconocemos la existencia de
erosion de la base de craneo a este nivel.

El compromiso traumético del revestimiento
dural con fistula de LCR puede aumentar la proba-
bilidad de que un paciente desarrolle meningitis
con tasas de mortalidad posteriores del 10% si
las infecciones o fistulas no se reconocen. En las
fistulas de LCR postraumaticas, especialmente de
la base anterior del craneo, del 10 al 25% de los
pacientes desarrollaran meningitis. El tratamiento
de estas fistulas de LCR postraumaticas puede
variar considerablemente en funcién de las lesio-
nes intracraneales asociadas, el sitio de la fuga y la
extension del defecto [13].

La reparacion de la rinorrea del LCR ha evolu-
cionado dréasticamente en los ultimos 30 afos.
Antes de la llegada del abordaje endoscépico, se
utilizaba la craneotomia para las reparaciones, lo
que conllevaba una tasa de éxito y una morbilidad
variables. Mds recientemente, se han descrito varias
series de casos e informes que explican diversos
métodos endoscopicos y materiales para llevar a
cabo la reparacion de la fistula, con una tasa de
éxito media del 90% (rango: 60-100%). El sitio mas
comuin de fuga de LCR es la region del techo etmoi-
dal o la placa cribiforme [14]. La fistula traumatica
de LCR, en particular iatrogénica, sigue siendo la
causa mas comun. La obtencién de imdagenes con
CT y RMN sigue siendo el estandar de oro para la
localizacion de fugas de LCR.

Las fistulas de liquido cefalorraquideo, peque-
fas y de bajo gasto, pueden reconstruirse de
manera endoscopica mediante una gran variedad
de técnicas. En las que se usan colgajos libres, la
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tasa de éxito que se logra es mayor de 95% [15].
Sin embargo, cuando se aplican estas técnicas
en defectos grandes que implican alto gasto, el
resultado continda siendo poco satisfactorio. Esta
situacion ha dado lugar a la necesidad de desarrollar
colgajos pediculados vascularizados, que promue-
ven una cicatrizacion rapida y completa. El colgajo
nasoseptal pediculado (Hadaad) ha demostrado
ser el mas efectivo en el control de fistulas de LCR
de alto gasto, que los colgajos libres tradicionales
(grasa, fascia y musculo) [15]. Sin embargo, el uso
de un colgajo para prevenir la fuga de LCR no es
suficiente. Esto se debe a que hay muchos factores
que pueden precipitar el fallo del cierre; como son
la movilizacién del colgajo cuando encontramos
fugas masivas de LCR, la formacién de valvulas
unidireccionales con el desarrollo posterior de
neumoencéfalo relacionados con la presion del
aire o la necrosis del colgajo que surge de un dano
pedicular accidental. Por estos motivos, la mayoria
de los centros utilizan un cierre multicapa en el que,
antes de colocar un colgajo autélogo, colocan un
parche de colageno heterélogo (DuraGen®, Dura-
matrix Onlay®) [16]. También ha demostrado ser
util el TachoSil®, una esponja de coldgeno equino
recubierto de trombina humana y fibrindgeno que,
en contacto con los fluidos, desarrolla una reaccion
quimica que permite una fuerte union entre la
esponja de colageno y la superficie de la herida [16].

La inyeccidn intratecal de fluoresceina es un
método que se utiliza en las cirugfas de reparacion
de fistulas de liquido cefalorraquideo. El procedi-
miento quirdrgico més frecuente es la endoscopia
endonasal y el propésito de la inyeccién de este
colorante es la localizacion del rea de la fistula. La
participacion en el proceso anestésico y quirargico
del anestesidlogo (facultativo que habitualmente
realiza la puncién) hace indispensable la revision
de este método y la puntualizacion de algunas
consideraciones anestésicas. Para este uso médico,
el fairmaco debe ser preparado por el servicio de
Farmacia para asegurar la ausencia de gérmenes
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y sustancias toxicas. El primer hecho a tener en
cuenta sera, por lo tanto, descartar el preparado
oftalmoldgico y escoger el farmaco de concentra-
ci6on y uso adecuados para administracion intra-
tecal [17].

Existen diversos protocolos de administra-
cion de fluoresceina, coincidiendo en la suma
importancia de la administracion lenta de la
disolucion, aproximadamente a velocidad de
lcc por minuto [18]. Ademas de requerir unas
condiciones de asepsia adecuadas, monitorizacion
constante y exploracién neuroldgica posterior
del paciente.

CONCLUSIONES

Aunque la prueba de hisopo nasal para diag-
noéstico de la COVID-19 se considera segura, en
ocasiones puede conllevar complicaciones. La
aparicion de rinorrea clara unilateral o goteo post
nasal de sabor salado o metalico tras la realizacion
de un HN nos debe poner en alerta a la hora de
diagnosticar una posible fistula de LCR.

Es de suma importancia instruir adecuada-
mente al personal sanitario que realiza el test,
indicando la direccién y orientacién correcta del
hisopo. Ademas, se debe informar al paciente sobre
los sintomas y signos de alarma.

En pacientes con alteraciones previas de la base
del craneo, distorsion de la anatomia nasal o ciru-
gias previas nasosinusales puede ser recomendable
utilizar en ellos otro tipo de pruebas disponibles
para diagnosticar la COVID-19.
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