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RESUMEN:

Introduccion: La reciente pandemia por
COVID-19, causada por el virus SARS-CoV-2
de la familia Coronaviridae, ha dejado registros
de aproximadamente 769 millones de casos a
nivel mundial. Su presentacion clinica es
variable, abarcando desde sintomas leves hasta
un compromiso multisistémico. Las
manifestaciones neuroldgicas presentes en el
36% de los casos se atribuyen al neurotropismo
del virus; entre las mas comunes destacan la
cefalea, mareos, anosmia, ageusia; pero se han
reportado casos de convulsiones, accidentes
cerebrovasculares, encefalitis, entre otros.
Caso Clinico: paciente femenina de 6 afos que
inicia con sintomas respiratorios leves,
posteriormente con alteraciones en el
comportamiento y convulsiones. Se realiza
antigeno para Covid-19 por hisopado
nasofaringeo, con resultado positivo. Puncion
lumbar y Tomografia cerebral sin alteraciones.
Se brinda manejo empirico para neuroinfeccion,
observandose evolucién satisfactoria en estado
neurologico de la paciente. Conclusion: El
aumento de casos pediatricos con formas
atipicas de COVID-19, particularmente con
manifestaciones neurolégicas inespecificas
como convulsiones y signos meningeos, resalta
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la importancia de considerar la encefalitis
asociada a SARS-CoV-2. Su diagnéstico
representa un reto clinico que requiere la
exclusion sistematica de otras causas, para
orientar el manejo oportuno y definir el
prondstico de cada paciente.

PALABRAS CLAVE: COVID-19, Encefalitis,
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ABSTRACT

Introduction: The recent COVID-19 pandemic,
caused by the SARS-CoV-2 virus of the
Coronaviridae  family, has resulted in
approximately 769 million cases worldwide. Its
clinical presentation is variable, ranging from
mild symptoms to multisystem involvement.
Neurological manifestations, present in 36% of
cases, are attributed to the neurotropism of the
virus; the most common include headache,
dizziness, anosmia, and ageusia. However,
cases of seizures, stroke, encephalitis, among
others, have also been reported. Case Report:
A 6-year-old female patient initially presented
with mild respiratory symptoms, later developing
behavioral changes and seizures. A
nasopharyngeal swab antigen test for COVID-19
was positive. Both lumbar puncture and brain CT
scan were unremarkable. Empirical treatment for
neuroinfection was initiated, with subsequent
satisfactory neurological recovery. Conclusion:
The increase in pediatric cases with atypical
forms of COVID-19, particularly with nonspecific
neurological manifestations such as seizures
and meningeal signs, highlights the importance
of considering SARS-CoV-2-associated
encephalitis. Its diagnosis represents a clinical
challenge that requires the systematic exclusion
of other causes, in order to guide timely
management and define the prognosis of each
patient.
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INTRODUCCION

La encefalitis aguda se define como una
inflamacién del parénquima cerebral asociada
con disfuncion  neuroldgica, para su
diagnéstico se requieren los siguientes
criterios: alteracion del estado mental,
caracterizado por nivel de conciencia
disminuido o alterado, letargo o cambio de
personalidad durante al menos 24 horas;
acompanado de dos o mas de los siguientes:
fiebre, convulsiones no preexistentes, déficits
neurologicos focales, pleocitosis en el liquido
cefalorraquideo (LCR), y anomalias en
estudios de neuroimagen o] en
electroencefalograma (EEG)."

Generalmente tiene origen infeccioso, siendo
las infecciones virales la causa mas comun,
responsables de aproximadamente el 75% de
los casos.? También, se pueden identificar
otros agentes causales, como bacterias,
hongos, rickettsias, protozoos e infecciones
por micobacterias; causas autoinmunes, entre
otros.

Aunque el diagnostico de la encefalitis viral se
fundamenta principalmente en el aislamiento
del virus en LCR, esto representa un desafio
dado que su dispersion es transitoria y los
niveles del virus en LCR pueden ser
considerablemente bajos. Por lo tanto, la
evaluacion fisica de las manifestaciones
neurologicas cobra una importancia
significativa para establecer un diagndstico
oportuno.?

Tras el inicio de la pandemia por COVID-19 se
documentaron manifestaciones neurologicas
frecuentes como cefalea, disgeusia, hiposmia
y anosmia. Aunque las alteraciones graves
como encefalitis y eventos cerebrovasculares
son raras, pueden aparecer en casos Severos
de la enfermedad.4*

Es imperativo descartar la infeccién por SARS-
CoV-2 como agente causal en el diagndstico
diferencial de encefalitis, ya que las
manifestaciones clinicas pueden estar
presentes semanas después del inicio de los
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sintomas de COVID-199 o de forma
concomitante.”

La fisiopatologia de los sintomas neuroldgicos
de la infecciéon por SARS-CoV-2 aun esta en
estudio. Estos parecen estar relacionados con
dos mecanismos diferentes: la invasion directa
del sistema nervioso central por el virus y una
respuesta inflamatoria anormal del huésped.
La principal hipotesis es que el SARS-CoV-2
infecta las neuronas receptoras olfatorias,
atraviesa el neuroepitelio hasta llegar al bulbo
olfatorio y luego invade el tronco encefalico, la
corteza y los ganglios basales.®

La mortalidad informada para este tipo de
encefalitis puede ser significativa y alcanzar
hasta un 32%, el abordaje oportuno y la
atencion especializada pueden contribuir a
mejores desenlaces clinicos.®

CASO CLINICO

Paciente femenina de 6 afos de edad,
procedente de un area rural de Yoro,
Honduras, sin antecedentes patoldgicos
conocidos. Inici6é con fiebre no cuantificada de
tres dias de evolucidén, acompanada de
rinorrea  hialina, astenia y adinamia.
Posteriormente  presenté  prosopagnosia,
manifestada por incapacidad para reconocer a
su madre, seguida de un episodio convulsivo
ténico-clonico generalizado de 15 minutos de
duracion, con oculogiros y sin relajacion de
esfinteres. Fue llevada al servicio de
Emergencia del Hospital Manuel de Jesus
Subirana, centro hospitalario de segundo nivel.

Al ingreso en ese centro presentd alteracion del
estado de conciencia. Tras la estabilizacion, los
estudios iniciales mostraron leucocitosis con
predominio de granulocitos, sin alteraciones en
la serie roja ni plaquetas (Tabla 1). Ante la
sospecha de neuroinfeccion, fue referida al
Hospital Mario Catarino Rivas para completar
estudios diagndsticos.

Ingres6 al hospital de referencia con signos
vitales normales para la edad, periodos de
agitacion y alteraciones en el comportamiento.
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Tabla 1: Resultados de los analisis laboratoriales.

3° dia 4° dia 10° dia
Leucocitos 314 x10%L 244 19.0
Neutrdfilos 28.7 x10%L  20.7 14.4
Linfocitos ~ —— 24 3.6
Hemoglobina 12.3 g/dL 11.7 11.6
Plaquetas 262 x10%L 321 562
PCR - 96mg/dl -

Fuente: Propia.

Presentaba una puntuacion en la Escala de
Coma de Glasgow de 13 (04, V4, M5), pupilas
isocoricas y reactivas a la luz, rigidez de nuca
presente, y signo de Kernig y Brudzinski
negativas. No se encontraron alteraciones en
pares craneales, fuerza muscular, reflejos
osteotendinosos ni sensibilidad. El resto del
examen fisico fue normal.

Los estudios de funciéon renal, hepatica y
electrolitos no mostraron alteraciones. Se inicio
manejo empirico para neuroinfecciéon con
ceftriaxona a 1 g intravenoso cada 12 horas
dia, vancomicina a 15 mg/kg/dosis cada 6
horas y aciclovir a 10 mg/kg/dosis cada 8
horas, ademas de fenitoina a 5 mg/kg/dia y
dexametasona a 0.15 mg/kg/dosis cada 6
horas.

Durante los dias siguientes persistieron la
prosopagnosia y la alteracion del
comportamiento, con Glasgow de 13 puntos.
Dada la evolucién clinica, se realizé prueba de
antigeno para COVID-19 por hisopado
nasofaringeo, con resultado positivo. La
puncion lumbar mostré LCR ligeramente turbio,
con glucosa de 62 mg/dl y 338 leucocitos/mm?
(70% linfocitos, 30% neutrdfilos); tinciones de
Gram, BAAR y tinta china fueron negativas. No
se realizé panel FilmArray para
meningitis/encefalitis ni RT-PCR para SARS-
CoV-2 en LCR debido a limitaciones de
recursos. La tomografia cerebral fue normal
(Figura 1); la resonancia magnética no se pudo
realizar por falta de disponibilidad. El
electroencefalograma no mostré alteraciones.
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Con estos hallazgos se establecid el
diagnodstico de encefalitis aguda asociada a
COVID-19. La evolucién clinica fue
satisfactoria tras el inicio del tratamiento, con
mejoria progresiva del estado neurolégico.
Durante la hospitalizacion no presenté nuevos
episodios febriles ni convulsivos, y no se
observo deterioro neurolégico. Los laboratorios
de control mostraron descenso en el recuento
leucocitario y aumento de plaquetas, aunque
no se realizd6 PCR de seguimiento (Tabla 1).
Complet6 cinco dias de esteroides y siete dias
de antibidticos y aciclovir. Fue dada de alta con
fenitoina y seguimiento en consulta externa.

Figura 1. Tomografia cerebral simple. Sin
evidencia de alteraciones.
Fuente: Propia

DISCUSION

Se presenta caso clinico de paciente femenina
de 6 afnos de edad con un cuadro febril
acompanado de sintomas respiratorios leves,
seguido de compromiso  neuroldgico,
alteraciones en el comportamiento y crisis
convulsiva. LCR con pleocitosis, sin otras
alteraciones. TAC cerebral normal. Hisopado
nasofaringeo para COVID 19 positivo. EEG
normal.
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Segun la OMS, los pacientes pediatricos con
diagnostico de COVID-19 suponian hasta el
8,5% de los casos durante el 2020. Dada la
presencia de sintomas inespecificos de
COVID-19 en esta poblacion, esta prevalencia
probablemente aun esté subestimada. Las
patologias neuroldgicas especificas en esta
poblacion representan el 1% de los casos y
generalmente se asocian a formas mas graves
de COVID-19.8

La encefalitis asociada al SARS-CoV-2,
aunque infrecuente, ha sido documentada en
la literatura y puede manifestarse semanas
después del inicio de los sintomas de COVID-
19 o de forma concomitante.’

Los principales sintomas de la encefalitis por
COVID-19 son  convulsiones  (29,5%),
confusion (23,2%), cefalea (20,5%), alteracion
del estado de conciencia (11,6%). En Wuhan
se reportd que pacientes con COVID-19
mostraron alteracion de la conciencia,
confusidn y signos de irritacion meningea, con
estudios de imagenes cerebrales normales y
analisis de LCR sin pleocitosis (12); el EEG,
cuando se realiza, muestra anomalias
inespecificas, como enlentecimiento difuso.®
Hallazgos que coinciden parcialmente con el
caso presentado, donde la paciente también
mostré signos neuroldgicos significativos con
estudios de imagen sin alteraciones, pero el
LCR si presentaba pleocitosis.

La encefalitis en esta paciente se relaciona con
la infeccidn por SARS-CoV-2, considerando la
temporalidad de los sintomas y la exclusién de
otras causas posibles. Aunque el mecanismo
exacto de la afectacion neuroldgica por SARS-
CoV-2 no se comprende completamente, se
cree que la patogenia podria involucrar la
respuesta inmune exagerada del huésped al
virus o la invasiéon directa del virus al tejido
neuronal a través del epitelio olfatorio.

Solo alrededor de una décima parte de las
personas que experimentan afectaciones
neurologicas desarrollaran condiciones
potencialmente mortales, siendo las encefalitis
agudas el principal factor, dado que agravan el
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estado general del paciente.'® Estudios previos
en autopsias han revelado la presencia del
virus tanto en el LCR como en el parénquima
cerebral, lo que sugiere su capacidad de
tropismo y penetracion en el SNC. "

Se ha observado que la RT-PCR positiva en el
LCR es un hallazgo poco comun, y aun se
desconoce la sensibilidad y especificidad de
esta prueba en este fluido.’? Los diagnosticos
diferenciales = para  encefalitis  incluyen
infecciones virales como herpes virus,
enterovirus, y a la vez causas bacterianas o
autoinmunes. En este caso, la rapida exclusion
mediante  pruebas diagndsticas y la
confirmacién de infeccion por SARS-CoV-2
apoyaron el diagnoéstico de encefalitis asociada
a COVID-19.

Entre las limitaciones en el abordaje de esta
paciente, se puede mencionar que nuestra
institucién no cuenta con RT-PCR para COVID
19 en LCR ni con IRM.

Aunque raras, las complicaciones como la
encefalitis pueden ser graves y requieren un
enfoque diagnéstico y terapéutico inmediato.
La mortalidad informada para este tipo de
encefalitis puede ser significativa y alcanzar
hasta un 32%, el abordaje oportuno y la
atencion especializada pueden contribuir a
mejores desenlaces clinicos.®

La experiencia clinica y la habilidad para
relacionar los sintomas neurolégicos con la
infeccidn por SARS-CoV-2 son cruciales para
el manejo efectivo de estos casos. La evidencia
sugiere que, con una atencién adecuada y
oportuna, es posible lograr resultados clinicos
favorables incluso en casos de encefalitis
asociada a COVID-19 obteniendo wuna
recuperacion gradual y favorable.'®

CONCLUSION

El aumento de casos pediatricos con formas
atipicas de COVID-19, particularmente con
manifestaciones neuroldgicas inespecificas
como convulsiones y signos meningeos
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resalta la importancia de considerar Ila
encefalitis asociada a SARS-2. Su diagnéstico
representa un reto clinico que requiere la
exclusion sistematica de otras causas y una
evaluacion experta, aspectos cruciales para
definir el prondstico de cada paciente.
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