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Resumen

ANTECEDENTES: Se han informado diferentes manifestaciones neurológicas aso-
ciadas con la infección por COVID-19, tanto en la fase aguda como de manera 
posinfecciosa. La población pediátrica se afecta con menor frecuencia y gravedad 
por esta enfermedad.
OBJETIVO: Evaluar la asociación temporal entre síntomas neurológicos agudos en 
pacientes pediátricos con contacto o infección por COVID-19 confirmada en los 15 
días previos.
MATERIALES Y MÉTODOS: Serie de casos de pacientes con síntomas neurológicos 
agudos asociados temporalmente con la infección por COVID-19. Se evaluaron pa-
cientes menores de 17 años que acudieron a Urgencias con síntomas agudos: debilidad 
ascendente con arreflexia, disminución de la agudeza visual, encefalopatía, enfermedad 
cerebrovascular isquémica o miositis.
RESULTADOS: Se evaluaron 23 pacientes con síntomas neurológicos: 10 tuvieron 
antecedente de contacto o infección por COVID-19. Se registraron 5 varones de 2 a 
16 años (edad media de 11.6); 4 tuvieron contacto con un familiar con COVID-19 y 
2 manifestaron síntomas respiratorios relacionados con COVID-19 aguda en las dos 
semanas previas al inicio de los síntomas neurológicos. Se identificaron las siguientes 
alteraciones: neuritis óptica (n = 2), síndrome de Guillain-Barré (n = 3), miositis con 
rabdomiólisis (n = 1), enfermedad cerebrovascular isquémico (n = 2), cerebelitis aguda 
(n = 1) y encefalitis Anti NMDA-R (n = 1).
CONCLUSIONES: Las manifestaciones neurológicas asociadas temporalmente con la 
infección por SARS-CoV2 aparecen en niños, incluso en casos asintomáticos. Se debe 
considerar la COVID 19 como agente etiológico en pacientes con síntomas neuroló-
gicos, especialmente si tienen antecedente de contacto con un caso confirmado de 
la enfermedad.
PALABRAS CLAVE: Manifestaciones neurológicas; infección por COVID-19; niños; 
adolescentes.

Abstract

BACKGROUND: During the coronavirus pandemic, various neurological manifestations 
have been reported. The pediatric population is affected less frequently and seriously.
OBJECTIVE: To evaluate the association between acute neurological symptoms in 
pediatric patients with confirmed COVID - 19 infection.
DESIGN: Case series of patients with acute neurological symptoms temporarily as-
sociated with SARS-CoV-2 infection; Patients younger than 17 years of age with 
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ANTECEDENTES 

La pandemia por COVID-19, causada por el 
coronavirus 2 (SARS-CoV-2), resulta un desafío 
para los médicos de todo el mundo.1 Se han infor-
mado síntomas y complicaciones neurológicas 
que pueden originarse por una infección directa 
del sistema nervioso central o por mecanismos 
no infecciosos.2 Diversos informes en adultos re-
velan que las manifestaciones neurológicas más 
comunes asociadas con la enfermedad por SARS-
CoV-2 son: anosmia (con o sin ageusia), cefalea, 
alteración de la conciencia y dolor muscular; 
mientras que las menos frecuentes incluyen: 
enfermedad cerebrovascular, convulsiones y 
lesiones desmielinizantes en el sistema nervioso 
central, encefalitis, miositis con elevación de 
las concentración de creatinina-cinasa (CPK) y 
neuropatías inflamatorias, incluido el síndrome 
de Guillain-Barré, síndrome de Miller-Fisher, 
neuritis óptica, entre otras alteraciones.2-4

El objetivo de estudio fue: evaluar y describir 
la asociación temporal entre los síntomas neu-
rológicos agudos en pacientes pediátricos con 
contacto o infección por COVID-19 confirmada 
en los 15 días previos.

MATERIALES Y MÉTODOS

Estudio de serie de casos, descriptivo, llevado 
a cabo en pacientes menores de 17 años que 
acudieron al servicio de Urgencias del Instituto 
Nacional de Pediatría, entre mayo y agosto de 
2020, con síntomas neurológicos agudos, a 
quienes se les realizó una evaluación clínica 
que incluyó el rastreo de contactos para casos 
confirmados o posibles, reacción en cadena de 
la polimerasa (PCR), de SARS-CoV-2 en muestras 
nasales y anticuerpos contra el SARS-CoV-2, am-
bos con IgG e IgM. También se analizó el líquido 
cefalorraquídeo en busca de anticuerpos contra 
el SARS-CoV-2. Para el síndrome de Guillain-

acute symptoms such as ascending weakness with areflexia, decreased visual acuity, 
encephalopathy, ischemic cerebrovascular event, or muscle weakness with elevations 
of plasma creatinine kinase (CK) were evaluated.
RESULTS: In this study, 23 patients with neurological symptoms who attended the 
emergency room consecutively over a period of 4 months were evaluated. 10 had a 
history of contact or infection with SARS-CoV-2. There were 5 men from 2 to 16 years 
old (mean age 11.6), 4 of them had contact with a relative who presented SARS-CoV-2, 
and 2 had respiratory symptoms related to the disease of SARS-CoV-2 in the two weeks 
prior to the onset of neurological symptoms related to the following pathologies: Optic 
neuritis ((n = 2), Guillain-Barré syndrome (n = 3), myositis with rhabdomyolysis (n 
= 1), ischemic vascular event (n = 2) , acute cerebellitis (n = 1), and Anti NMDA-R 
encephalitis (n = 1).
CONCLUSIONS: Neurological manifestations temporarily associated with CO-
VID-19 infections are present in the pediatric population even in the absence of 
respiratory symptoms. COVID-19 infection should be considered as an etiology 
in patients with neurological symptoms, especially if there is a history of contact 
with a confirmed case.
KEYWORDS: Neurological manifestations; SARS-Cov-2 infection; children; Adolescents.
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Barré se efectuaron estudios de conducción 
nerviosa, punción lumbar y análisis del líquido 
cefalorraquídeo.

Los pacientes con neuritis óptica se evaluaron 
con resonancia magnética de cerebro y colum-
na, punción lumbar para el análisis de líquido 
cefalorraquídeo y anticuerpos anti-acuaporina-4 
(AQP4). La enfermedad cerebrovascular se eva-
luó con tomografía computada sin contraste, 
seguida de resonancia magnética. La miositis se 
valoró y controló mediante las concentraciones 
séricas de de creatinina-cinasa. 

Para establecer el diagnóstico de encefalitis 
anti NMDA-R se efectuó resonancia magnética, 
punción lumbar para el análisis de líquido cefa-
lorraquídeo (LCR), incluidos los autoanticuerpos 
anti NMDA-R en LCR. La ataxia cerebelosa 
aguda se estudió con tomografía computada y 
punción lumbar para el análisis de líquido cefa-
lorraquídeo. Todas las evaluaciones de líquido 
cefalorraquídeo incluyeron la identificación 
por PCR de rutina para E. coli, H. influenzae, L. 
monocytogenes, N. meningitidis, S. Agalactiae, 
S. Pneumoniae, citomegalovirus, enterovirus, 
herpesvirus 1 y 2, Parechovirus, virus varicela 
zóster, herpes virus 6 y 7 y Cryptococcus. La 
PCR con hisopo nasal incluyó el análisis de los 
genes del SARS-CoV-2: N, E y RdRP. La eva-
luación del anticuerpo SARS-CoV-2 se realizó 
con una prueba cualitativa en una plataforma 
automatizada (VIDAS® Biomerieux). La base de 
la prueba es una determinación de IgG (o IgM) 
por método inmunoenzimático tipo sándwich 
revelado por fluorescencia. 

RESULTADOS

Se analizaron 10 casos consecutivos de pacien-
tes con manifestaciones neurológicas agudas, 
posiblemente provocadas por SARS-CoV-2 (Cua-
dro 1). Se registraron 5 mujeres; los límites de 
edad fuero 2 a 16 años (media 11.6, mediana de 
13); 4 (40%) de los pacientes tuvieron contacto 

con algún familiar que padeció COVID-19 , y 2 
(20%) manifestaron síntomas respiratorios rela-
cionados con la enfermedad en las dos semanas 
previas al inicio de los síntomas neurológicos, 
concomitantes con las siguientes alteraciones: 
neuritis óptica (n = 2), síndrome de Guillain-
Barré (n = 3), miositis con rabdomiólisis (n = 
1), enfermedad cerebrovascular isquémico (n 
= 2), cerebelitis aguda (n = 1) y encefalitis Anti 
NMDA-R (n = 1). 

El tiempo medio entre el inicio de los síntomas 
neurológicos y la evaluación clínica varió de 
horas a 2 semanas. Curiosamente, el paciente 
con encefalitis anti-NMDA-R tenía anticuerpos 
IgG y mediante PCR se obtuvo un resultado po-
sitivo en líquido cefalorraquídeo (no en suero). 
Se observó más casos positivos en niños mayores 
y adolescentes.

DISCUSIÓN

El incremento continuo en la cantidad de casos 
de SARS-CoV-2 obliga a la comunidad cientí-
fica a conocer mejor esta nueva enfermedad. 
Los mecanismos fisiopatológicos subyacentes 
sospechosos de autoinmunidad que tienen 
lugar después de la infección por SARS-CoV-2 
incluyen: mimetismo molecular, activación 
inmunitaria persistente y netosis (formación de 
trampas extracelulares de neutrófilos o NET);5,6 

sin embargo, hasta el momento no se cuenta con 
una descripción completa de estos mecanismos.

Este estudio informó una serie de 10 casos, con 
edad media de 11.6 años. Ocho de 10 pacientes 
fueron adolescentes, lo que puede estar direc-
tamente relacionado con que los lactantes y los 
niños pequeños se ven menos afectados por el 
SARS-CoV-2, a excepción del síndrome similar 
a enfermedad de Kawasaki.

El síndrome de Guillain-Barré es una de las 
enfermedades neurológicas posinfecciosas 
más frecuentemente informadas, asociadas 
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con la COVID-19, incluidos algunos reportes 
en niños.5,7,8 Parece haber evidencia de mayor 
frecuencia en la variedad desmielinizante infla-
matoria aguda versus la variedad axonal aguda, 
y los casos posinfecciosos parecen predominar 
sobre los parainfecciosos.9 También se han 
reportado pacientes adultos que padecieron sín-
drome de síndrome de Guillain-Barré después de 
haberse confirmado como portadores asintomá-
ticos semanas antes.10 Aún no está definido si el 
SARS-CoV-2 induce la producción de anticuer-
pos anti-gangliósidos específicos generalmente 
asociados con el síndrome de Guillain-Barré.11 
Los 3 casos de este estudio pertenecían al gru-
po de niñez tardía o la adolescencia, y tenían 
patrón desmielinizante agudo en el examen de 
neuroconducción. Dos pacientes habían tenido 
un cuadro de síndrome de Guillian-Barré meses 
antes. A los pacientes se les administró inmuno-
globulina por vía intravenosa, lo que detuvo la 
progresión de los síntomas y se encuentran en 
proceso de recuperación. No puede asegurarse 
que la recurrencia de este síndrome tenga rela-
ción causal con la infección por SARS-CoV-2 
debido al reducido número de casos y podría 
ser solo una asociación aleatoria.

La neuritis óptica es una manifestación de alguna 
enfermedad desmielinizante aguda que afecta al 
nervio óptico y se ha relacionado previamente 
con infecciones virales y otras enfermedades 
autoinmunitarias.12 Los modelos felinos y muri-
nos de la enfermedad informaron neuritis óptica 
como posible manifestación de COVID-19.13 
Recientemente, existen informes aislados de esta 
patología en casos confirmados de SARS-CoV-2 
en adultos.14,15 Este es uno de los primeros in-
formes de pacientes pediátricos que manifiestan 
neuritis óptica relacionada con SARS-CoV-2.

Ambos adolescentes, presentaron disminución 
súbita de agudeza visual y dolor retro ocular. La 
resonancia magnética mostró hiperintensidades 
del nervio óptico en las secuencias de inversión-
recuperación-inversión (STIR) y no existió 

evidencia de otras posibles etiologías. Se han 
notificado enfermedad cerebrovascular isquémi-
ca (ECV) y trombosis del seno venoso cerebral 
(TSV) en pacientes adultos con COVID - 19.16 

El evento vascular isquémico se ha atribuido 
al estado de hipercoagulabilidad inducido por 
la infección por SARS-CoV-2,17 especialmente 
en los casos de mayor riesgo cardiovascular, 
donde se facilitan los mecanismos embólicos.18 

Un paciente manifestó cefalea, hemiparesia 
derecha y afasia; tenía coartación aórtica no 
diagnosticada previamente, e hipertensión ar-
terial grave en las extremidades superiores; no 
se identificaron otros factores de riesgo protrom-
bóticos. La resonancia magnética mostro varias 
lesiones isquémicas no contiguas en el lóbulo 
frontal izquierdo, lo que sugiere un mecanismo 
embólico. Este paciente persiste con hemiparesia 
derecha y disfasia de expresión. El otro paciente 
registrado con este esta alteración correspondió 
a un adolescente con leucemia mieloide aguda 
M2, quien fue hospitalizado por deterioro neu-
rológico y fiebre, y se relacionó con SARS-CoV-2 
y enfermedad vascular isquémica hemisférica e 
insuficiencia orgánica múltiple.

El aumento de las concentraciones de crea-
tinina-cinasa es un hallazgo común en casos 
confirmados con COVID-19,19 y puede atribuirse 
a miositis viral primaria o miopatía secundaria a 
enfermedad crítica.20 También se ha informado 
rabdomiólisis en la población pediátrica.21 El 
paciente con miositis aguda tuvo enfermedad 
respiratoria simultánea, compatible con neumo-
nía atípica. No obstante, informó recuperación 
completa. 

La encefalitis anti-NMDA-R en adultos también 
se ha relacionado con SARS-CoV-2.22 En esta 
serie, un paciente de 14 años pacedió encefali-
tis subaguda con identificiación de anticuerpos 
IgG anti-NMDA-R y SARS-CoV-2 en líquido 
cefalorraquídeo, y una prueba positiva de PCR 
para SARS-CoV-2, también en líquido cefalorra-
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quídeo. Los anticuerpos anti-NMDA-R positivos 
en líquido cefalorraquídeo indican síntesis in-
tratecal. Puesto que la encefalitis anti-NMDA-R 
se ha relacionado con herpes virus (VHS) en el 
sistema nervioso central, es probable que la in-
fección por COVID-19 muestre un patrón similar 
de infección localizada en el sistema nervioso 
central, en lugar de viremia generalizada. El 
paciente con esta alteración recibió metilpred-
nisolona e inmunoglobulina por vía intravenosa, 
con recuperación parcial.

CONCLUSIONES

La infección por SARS-CoV-2 es un problema de 
salud mundial importante que puede asociarse 
con diferentes síntomas neurológicos, incluso 
en ausencia de alguna enfermedad respiratoria 
aguda. La experiencia en la población pediá-
trica es escasa, pero cada vez mayor. El grupo 
de edad más frecuente en esta serie fue el de 
adolescentes.

En cuanto síntomas neurológicos agudos res-
pecta, no todos se relacionan con SARS-CoV-2, 
pero en el contexto de la pandemia actual, es 
importante considerarlos como una posibilidad 
en pacientes con antecedentes de contacto 
epidemiológico o infección por SARS-CoV- 2, 
para iniciar una evaluación clínica y tratamien-
tos adecuados, al tiempo que se protege a los 
trabajadores de la salud y las familias expuestas 
a la enfermedad.

Se requiere mayor información para establecer 
la fisiopatología subyacente de esta relación y 
si existen cambios en la respuesta clínica a los 
tratamientos de primera línea y el pronóstico.
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