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El diagnéstico de encefalitis inmune por
anticuerpos anti-receptor del NMDA
relacionada con la infeccién por SARS-CoV-2,
requiere documentacién de la infecciéon por
COVID-19 temporalmente asociada

Leimos con interés el articulo de Luizaga et al.
sobre un nifio de aproximadamente dos afios,
previamente sano, que desarrollé6 movimientos
anormales, caidas y debilidad facial unilateral
recurrente.! Los estudios hospitalarios 48 horas
después del inicio no revelaron una causa
explicable, por lo que fue dado de alta luego
de 24 horas.! Debido a que las manifestaciones
progresaron durante los dias siguientes, y debido
a que ademds habia desarrollado disfagia, fue
hospitalizado por segunda vez a los 14 dias del
inicio de los sintomas.! El nuevo plan de estudio
revel¢ tetraparesia, coreoatetosis, distonia, afasia,
episodios de llanto, irritabilidad y disfagia.’
Con bandas oligoclonales positivas, actividad
delta difusa en la electroencefalografia (EEG)
y anticuerpos elevados contra el receptor de
N-metil-d-aspartato (NMDAR) en suero y
liquido cefalorraquideo (LCR), el paciente fue
diagnosticado con encefalitis autoinmune.!
Debido a que los anticuerpos IgG e IgM contra
el SARS-CoV-2 fueron positivos en el suero,
la encefalitis autoinmune se interpreté como
provocada por una infeccién previa por el
SARS-CoV-2.! La recuperacién parcial pudo
lograrse después de 18 dias de hospitalizacién
con esteroides, inmunoglobulinas intravenosas
(IGIV), fisioterapia, fonoaudiologia y terapia
ocupacional.! El estudio es prometedor, pero
plantea preocupaciones que deben ser discutidas.

No estamos de acuerdo en que exista una
relacién causal entre el SARS-CoV-2 y la
encefalitis inmune positiva para NMDAR. Los
anticuerpos IgG contra el SARS-CoV-2 pueden
persistir hasta 7 meses después de la infeccién?
y se ha informado que los anticuerpos IgM
contra el SARS-CoV-2 persisten hasta 8 meses
después de la infeccién aguda.’ Suponiendo que
estos anticuerpos en el suero del paciente indice
ya se hayan producido varios meses antes, es
bastante improbable una relacién causal entre el
SARS-CoV-2 y la encefalitis inmune. Solo que, si
asumimos una infeccién por SARS-CoV-2 poco
antes del inicio de la inmunoencefalitis, seria
concebible una relacién causal. Sin embargo, no
hubo indicaciones clinicas para una infeccién
sintomadtica por SARS-CoV-2 poco antes del inicio
de la encefalitis inmune.

Ademds, no es comprensible por qué el
plan de estudios mds amplios, no comenzd
antes de las dos semanas posteriores al inicio
de las manifestaciones progresivas. Deberfamos
saber por qué los estudios durante la primera
hospitalizacién se limitaron a andlisis de sangre
e imdgenes y por qué no se continué con otros
estudios.

Tampoco se menciona qué tipo de tomografia
se realiz6 en la visita inicial al hospital
48 horas después del inicio de las alteraciones
neuroldgicas' ni se indica si se aplicé o no medio
de contraste. Deberfamos ser informados si
al paciente se le ha realizado una resonancia
magnética (RM) o una tomografia computarizada
(TCC) cerebral y si se aplicé o no medio de
contraste. En un nifio previamente sano que
experimenté cafdas, debilidad facial intermitente
y movimientos anormales, estd justificado hacer
todos los esfuerzos posibles para aclarar la causa
de tales anomalias.

Existe una discrepancia entre la primera y la
segunda evaluacién.! Inicialmente, el paciente fue
descrito con “movimientos anormales”. Dado que
el paciente fue diagnosticado con ataxia aguda en
el primer hospital, asumimos que los movimientos
anormales se interpretaron como ataxia. Sin
embargo, durante la segunda hospitalizacién el
diagnostico fue coreoatetosis. Esta discrepancia
deberia ser resuelta. Particularmente, debemos
saber si hubo un cambio en la presentacién
clinica o si los “movimientos anormales” fueron
inicialmente malinterpretados como ataxia.
Tampoco estd claro qué tipo de distonia se
diagnosticé en el paciente indice.

En general, este interesante estudio tiene
limitaciones que cuestionan los resultados y
su interpretacion. Aclarar estas debilidades
fortaleceria las conclusiones y podria mejorar
el estudio. En un nifio con anomalias cerebrales
progresivas, es crucial que se haga todo lo posible
para aclarar la causa de estas anomalfas lo antes
posible.
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En respuesta

Posibilidad de relacién temporal entre la
infeccion por SARS-CoV-2 y desarrollo de
encefalitis inmunomediada

Serior Editor:

Agradecemos a ]. Finsterer su carta referida a
nuestro trabajo.! Valoramos que haya analizado
nuestro articulo y alentamos el debate a partir del
mismo. Responderemos a los puntos sefialados
por el autor en el mismo orden en que fueron
enumerados.

Si bien la bibliografia establece que
los anticuerpos contra SARS-CoV-2 pueden
permanecer detectables en sangre durante varios
meses, si tenemos en cuenta que el primer caso
de Covid-19 en Argentina fue confirmado el 3
de marzo de 2020% y el dosaje de anticuerpos en
nuestro paciente se realiz6 el 2 de julio de 2020,
es razonable sospechar que la infeccién precedié
al desarrollo de la encefalitis por un periodo
breve de tiempo. Si se analiza la incidencia de las
infecciones en ese periodo, es mds probable que
la infeccién haya sido en algtin momento mads
cercano al mes de julio que al mes de marzo.*?

La investigacion clinica ha demostrado que la
encefalitis autoinmune postviral es un mecanismo
de enfermedad establecido. La generacion de
anticuerpos inducida por virus podria ser un
mecanismo generalizado que no se limita al
virus herpes simple y a los anticuerpos contra el
receptor de N-metil-d-aspartato (NMDAR).*

La ausencia de un cuadro clinico sugestivo
de infeccién aguda por SARS-CoV-2 no descarta
la posibilidad de la misma. Un 21 % de los casos
confirmados en pediatria en nuestro pais han sido

descriptos como asintomaticos,’ y se sospecha una
prevalencia mayor atin en pacientes pedidtricos
asintomaticos en los que no se realiz6 la pesquisa.
Por ello, desestimar la posible asociaciéon temporal
entre la infeccién pasada y el cuadro clinico
actual, podria constituir un error por nuestra
parte.

Respecto a la falta de realizacién de estudios
complementarios extensivos al inicio del cuadro,
se debe considerar que la atencion inicial del
paciente se realizé en otra institucién. Por tltimo,
la descripcion de las manifestaciones clinicas
iniciales fue realizada en base a la informacién que
proveyeron los padres del paciente. Entendemos
que no hay discrepancia, ya que no describimos
una evaluacién clinica previa a la nuestra. En el
reporte se detallé la topografia de las distonias,
que fueron interpretadas como secundarias a la
encefalitis.
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