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Resumen
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El sindrome de Alicia en el Pais de las Maravillas es un conjunto de trastornos complejos de la percepcion
visual con multiples etiologias, siendo las infecciones las mas frecuentes en Pediatria. Es un cuadro
poco frecuente, pero es importante conocerlo por su caracter generalmente autolimitado. Presentamos
el caso de un nifio de 11 afios que, a las 48 horas de infeccion por SARS-CoV-2, inicid distorsion visual
de la forma corporal, micropsias y macropsias. Se descartaron otras causas organicas, manteniéndose
actitud expectante dada su evolucion benigna. Se destaca la aparicién de este sindrome en contexto
clinicode infeccién por SARS-CoV-2, no habiendo sido descrita hasta ahora su asociacién en la literatura.
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Abstract

Alice in Wonderland syndrome in SARS-CoV-2 infection

The Alice in Wonderland syndrome is defined by the presence of visual perception disorders with sev-
eral etiologies, being infectious the most frequent in pediatrics. It is a rare clinical condition, but it is
important to recognize it because of the generally self-limited nature. We present an 11 years old child
who presented visual body distortions, micropsia and macropsia 48 after SARS-CoV-2 infection. Other
organic causes were discarded, maintaining an expectant treatment because of its benign evolution. It

® SARS-CoV-2

INTRODUCCION

El SAPM (sindrome de Alicia en el Pais de las Mara-
villas) es un cuadro clinico neurolégico infrecuente
y alarmante, caracterizado por episodios breves de
distorsion en la percepcion de la imagen corporal y
del tamano, distancia, forma o relaciones espacia-
les de los objetos. Los pacientes son conscientes de
que sus percepciones no son del todo reales (ego-
distonico) a diferencia de los cuadros psiquiatricos.

is noteworthy that this syndrome associated with SARS-CoV-2 infection has not yet been published.

Fue descrito por primera vez por Lippman en 1952*
y posteriormente por Todd 1955, que le dio la de-
nominacion de SAPM en honor a la protagonista
de la famosa obra de Lewis Carroll®.

Se considera un sindrome raro; sin embargo, en
estudios en pacientes diagnosticados de migrana
puede alcanzar una prevalencia del 15%*>.

Con relacion al area del cerebro comprometida, se
ha considerado que las manifestaciones corres-
ponden a compromiso de los l6bulos parietales u
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occipitales, sin estar aclarado si reflejan el mismo
mecanismo patogénico. Su patogenia no esta del
todo esclarecida. Los sintomas son atribuidos a
alteraciones estructurales y funcionales del siste-
ma perceptivo® con posible participacion del sistema
retiniano y/o laberintico.

Multiples condiciones médicas se han asociado a
este sindrome cuya causa exacta es aun descono-
cida. Hasta ahora se han clasificado en 8 grupos.
Entre ellas, las mas frecuentes (Tabla 1) son la mi-
grafia, predominante en todos los rangos de edad
y las infecciones, predominantes principalmente
en edad pediatrica, sobre todo debidas al virus de
Epstein Barr (VEB) (Tabla 2)%9,

Adicionalmente, en orden decreciente de prevalen-
cia, encontramos otras causas como: lesiones cere-
brales, farmacos, (montelukast, topimarato, dex-
trometorfano, risperidona y antidepresivos),
sustancias psicoactivas y desordenes psiquiatricos.
EI SAPM incluye 42 sintomas visuales® y 16 soma-
ticos u otros sintomas no visuales, teniendo en co-
mun que todos ellos producen una distorsion de la
percepcion sensorial mas importante que las alu-
cinaciones o ilusiones®®.

Por ello, la alteracién cardinal de este sindrome
abarca la falsa percepcion en relacion con su auto-
rrepresentacion y/o la percepcién del mundo real.
Dentro de las alteraciones visuales que se presen-
tan se encuentran: la inversion del campo visual,
palinopsia (percepcion reiterada de imagenes por
parte de un individuo tras la desaparicién del esti-
mulo visual que las origind), la prosopagnosia
(incapacidad para reconocer caras conocidas), la
teleopsia (las imagenes parecen alejarse), la mi-
cropsia (los objetos son mas pequefios de lo que en
realidad son), la peliopsia (las imagenes parecen
acercarse), la alestesia dptica (pérdida de la vision
estereoscopica), la poliopia (percepcion de multi-
ples imagenes), la zoopsia (percepcién de anima-
les), la acromatopsia (incapacidad para percibir
colores), la agnosia visual (incapacidad de recono-
cer objetos) y la akinetopsia (pérdida de la percep-
cién del movimiento de objetos). De todas ellas, las
mas frecuentemente descritas, en orden descen-
dente, serian: micropsias, macropsias, teleopsias y
dismorfopsias®.

La duracién de los sintomas suele ser corta, desde
minutos a dias!?; sin embargo, existen casos en los

Tabla 1. Principales enfermedades y factores asociados al sindrome de Alicia en el Pais de las Maravillas

Enfermedades SNS

Migrana, epilepsia temporal, encefalopatia traumatica, EMAD, aneurismas, tumores

Enfermedades psiquidtricas

Esquizofrenia, depresion mayor, trastorno de despersonalizacion

Enfermedades infecciosas

Enfermedad de Lyme, VEB, CMV, Coxsackie, virus influenza HINZ, varicela, Streptococcus

Farmacos

Montelukast, topimarato, dextrometorfano, risperidona, oseltamivir

Sustancias psicoactivas

Marihuana, LSD, cocaina, éxtasis, Amanita muscaria

CMV: citomegalovirus; EMAD: encefalomielitis aguda diseminada; LSD: dietilamida de acido lisérgico; SNC: sistema nervioso central;

VEB: virus de Ebstein Barr.
Adaptada de Palacio et al.”

Tabla 2. Clasificacion y frecuencia de las posibles causas del sindrome de Alicia en el Pais de las Maravillas

Enfermedad/factor Frecuencia total Frecuencia en Pediatria
Infecciones 38% 36%
Lesiones del SNC 13% 3%
Lesiones de SNP 2% S.D.
Patologia neuroldgica 51% 33%
Patologia psiquidtrica 6% S.D.
Farmacos 10% 4%
Sustancias psicoactivas 10% 1%
Miscelanea 5% S.D.

S.D.: sin datos; SNC: sistema nervioso central; SNP: sistema nervioso periférico.

Adaptada de Blom et al.®
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que puede mantenerse afos. Hay que destacar
que después de la fijacion visual a un objeto, las
metamorfopsias se van incrementando a lo largo
de segundos o minutos, tal y como relataba nues-
tro paciente y representé en un dibujo (Figura 1).

En cuanto al prondstico y tratamiento, la mayoria
de los cuadros se consideran benignos, en el senti-
do de la remision completa de los sintomas. A me-
nudo sucede de forma espontanea y en otros ca-
sos, después de un tratamiento adecuado. Sin
embargo, en casos clinicos con una enfermedad
crénica subyacente (como migrafia y epilepsia), los
sintomas tienden a reaparecer en concordancia
con las fases activas de la enfermedad, y en los ca-
sos de encefalitis el prondstico puede variar.

Es importante conocer esta entidad, que, aunque
infrecuente puede presentarse, y si el profesional
que atiende al paciente no esta familiarizado con
el sindrome no tendra la posibilidad de hacer el
diagnostico y evitar procedimientos innecesarios.
Siendo una condicion posiblemente infradiagnos-
ticada, entre 1955y el 2015 han sido reportados en
la literatura 169 casos de pacientes con sindrome
de SAPM, de los cuales la gran mayoria correspon-
de a pacientes menores de 18 afios (especialmente
adolescentes)®. La mayoria de los estudios en la li-
teratura son descripciones de casos aislados, exis-
tiendo una revision sisteméatica’® en 2016, donde
destaca la media de edad de los pacientes meno-
res de 18 afios (9 afios), siendo la etiologia infeccio-
sa por VEB la mas frecuente, al contrario de los
adultos, donde predominaria la etiologia neurolé-
gica (migrafia).

Figura 1. Dibujo realizado por el paciente, reflejando
cémo percibia algunos objetos

Aun asi, se cree que estos casos representan solo una
pequena parte de la verdadera prevalencia de este
sindrome, principalmente debido a la carencia ac-
tual de una definicion, clasificacion y criterios diag-
nosticos apropiados dentro de parametros interna-
cionales y debido a la falta de datos epidemioldgicos
fiables que den cuenta de su verdadera magnitud.

Presentamos el caso de un adolescente con este
sindrome, reflejando la importancia de reconocer-
lo para evitar pruebas complementarias innecesa-
rias y derivaciones inadecuadas que puedan supo-
ner una sobrecarga emocional para el nifo y su
familia.

CASO CLINICO

Nino de 11 anos, sin antecedentes médicos de
interés, con dos dosis de vacuna SARS-CoV-2 (Pfizer
30/12/21y 24/2/22), que acude a la consulta por
presentar desde hace un mes episodios de altera-
cion en la percepcion visual: “los objetos y perso-
nas se alejan y acercan, como si hiciera un zoom”.
Ademas, por la noche tiene pesadillas: “me veo
encerrado en una habitacion donde se mueven las
cosas y no puedo salir”. Estas Ultimas le producen
ansiedad, taquicardia y fobia a dormir solo. Los epi-
sodios son diarios y aparecen sobre todo por la tar-
de. En la anamnesis destaca un proceso febril con
mucosidad hace un mes, siendo positivo en test
antigeno nasofaringeo para SARS-CoV-2. Al segun-
do dia se iniciaron las pesadillas y al quinto, las
alteraciones visuales. Desde entonces le ocurre
todos los dias por la tarde, describiéndolo de la si-
guiente forma: “Es algo muy rapido, pero dura bas-
tante. Es como si mirases una lupa muy rapidoy el
objeto se acerca” (Figura 1).

La exploracion fisica y neurolégica son anodinas:
Glasgow 15, sin focalidad, pares craneales norma-
les y marcha normal. Oculomotricidad y agudeza
visual normales.

Dada la sospecha clinica del SAPM, se incide en la
anamnesis preguntando farmacos ingeridos,
infecciones previas o antecedente familiar de
trastornos del comportamiento o psiquiatricos.
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Niegan la ingesta de farmacos, téxicos, asi como
ningun problema psicosocial. Lo Unico que desta-
caron los padres fue una infeccién de la hermana
por VEB recientemente.

Por ello, se solicité analitica con marcadores de
infeccion, perfil hepatico y serologias de los princi-
pales agentes sospechosos (VEB, citomegalovirus
[CMV] y SARS-CoV-2). Destacaron Unicamente la
positividad a anticuerpos anti-espicula SARS-CoV-2
yanticuerpos totales antinucleocapside SARS-CoV-2.

Para completar el estudio, se solicita electroence-
falograma (EEG), mostrandose un patrén de ondas
acorde a su edad y una resonancia magnética cere-
bral sin hallazgos significativos.

Por ello, se informa a la familia de la benignidad y
autolimitacion de esta entidad, manteniéndose
una actitud expectante.

DISCUSION

El SAPM es un trastorno perceptual caracterizado
por distorsiones de la percepcion visual (metamor-
fopsias), con predominio en la infancia. A pesar de
ser descrito por primera vez en pacientes migrano-
sos, la etiologia infecciosa tiene un papel importan-
te en su aparicion en Pediatria. Es un sindrome
poco conocido y probablemente mal diagnostica-
do, dado su falta de criterios clinicos consensuados.

Valenca et al. (2015)* propusieron en adultos los
siguientes criterios diagnoésticos de migrana con
presencia asociada a este sindrome: (a) uno o mas
episodios de distorsiones de la percepcion corporal
o metamorfopsias; (b) duracién <30 min; (c) acom-
pafiado por el dolor de cabeza o con antecedentes
de migrafia; (d) resonancia magnética, fluido cere-
broespinal y electroencefalografia normales (anor-
malidad en los potenciales evocados visuales).

Existen escasos estudios al respecto y la mayoria
de los articulos revisados corresponden a la des-
cripcion de casos aislados y en adultos.

Para su diagnostico, el sintoma central obligatorio
es una distorsion del esquema corporal (macroy mi-
crosomatognosia) de la misma forma que nuestro
paciente. Hay que destacar que los pacientes son
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conscientes de la naturaleza ilusoria de sus
percepciones, por lo que puede provocar episodios
de ansiedad y fobias, especialmente en nifos,
como nuestro caso, en el que esta experiencia su-
rreal supuso mucha angustia y una gran depen-

dencia paterna a la hora de conciliar el sueno.

Los pacientes tienen la impresion de que distintas
partes de su cuerpo se modifican, a la vez que se
modifica también su nocién del tiempo”2.

Los episodios pueden aparecer varias veces al dia y
normalmente duran menos de 24 horas, con un
inicio y final brusco; sin embargo, algunos de ellos
podrian mantenerse en el tiempo***.

Revisiones sistematicas sobre su etiologia sugieren
que la etiologia infecciosa es una de las mas fre-
cuentes (VEB, Coxsackie B1, CMV, influenza A, enfer-
medad de Lyme, estreptococo beta hemolitico del
grupo A, fiebre tifoidea y virus de varicela-zéster),
siendo el principal diagndstico diferencial con tras-
tornos neuroldgicos del tipo migrana o epilepsia.
Por ello, a nuestro paciente se le solicité un EEG y
resonancia magnética, que resultaron ser normales.

Nuestro caso se enfoco en la etiologia por SARS-
CoV-2, dada la coincidencia en la secuencia de los
sintomas. También fue valorada la infeccion por
VEB como etiologia, dada la infeccion concomitan-
te que tuvo la hermana; sin embrago, se descarto
por la serologia de nuestro paciente.

Tal y como muestran algunos autores*?, es impor-
tante investigar la existencia de condiciones medi-
cas agudas neuroldgicas, como epilepsia, encefali-
tis, accidentes cerebrovasculares, etc. En nuestro
paciente fueron descartadas a través de las prue-
bas complementarias descritas.

Es importante destacar que existen diferentes es-
tudios>*® que intentan relacionar la aparicion de
este sindrome en edades tempranas con la apari-
cion de migrafas en la adolescencia o en edad
adulta, siendo necesarios mas estudios en edad
pediatrica con seguimiento a largo plazo.

Finalmente, el pronodstico de este sindrome en los
nifios suele ser benigno, espaciandose cada vez mas
los sintomas en frecuenciay en intensidad****y con-
siguiendo una recuperacion completa sin secuelas.
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Nuestro caso se enfocé en la etiologia mas habi-
tual del SAPM en la infancia, como es la infecciosa;
sin embargo, no existen todavia casos publicados
en relacién con la infeccion por SARS-CoV-2. Ade-
mas, en nuestro paciente, la remision no ha sido
todavia completa en el momento actual, mante-
niéndose actitud expectante.
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