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RESUMEN

Introduccion: la COVID-19 es una enfermedad infectocontagiosa que representa un
fenomeno epidemioldégico amenazante que ocasiond, en breve tiempo, una gran
pandemia y que puede dejar muchas secuelas en quienes la padecen.

Informacion del paciente: se presenta una adolescente cubana de 17 afios, informada
con nivel de funcionamiento psicotico tras la infeccion por la COVID-19, que fue
ingresada en el Servicio de Salud Mental del Hospital Pediatrico Universitario “José Luis
Miranda”.

Conclusiones: lo interesante radica en que es la primera paciente cubana diagnosticada
con un trastorno psicético debido a otra afeccidn médica tras la infecciéon por la COVID-
19. Son importantes el diagndstico precoz de las secuelas neuropsiquidtricas de esta
enfermedad y el tratamiento multidisciplinario oportuno para el manejo integral de estos
pacientes.
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ABSTRACT

Introduction: COVID-19 is an infectious disease that represents a threatening
epidemiological phenomenon that caused a great pandemic in a short time and can leave
many consequences in those who suffer from it.

Information of the patiente: We present the case of a 17-year-old Cuban adolescent,
reported with a psychotic functioning level after COVID-19 infection, admitted to the
Mental Health service of the “José Luis Miranda” University Pediatric Hospital.
Conclusions: What is interesting is that the case of the first Cuban patient diagnosed
with a psychotic disorder due to another medical condition after COVID-19 infection is
presented, making clear the importance of early diagnhosis of the neuropsychiatric
sequelae of this disease and multidisciplinary treatment appropriate for the
comprehensive management of these patients.
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INTRODUCCION

La COVID-19 es una enfermedad infecciosa, respiratoria aguda, a veces grave,
causada por un nuevo coronavirus, el SARS-CoV-2 (sindrome respiratorio agudo
severo por coronavirus), y estd catalogada como una emergencia sanitaria de
preocupacion internacional. La epidemia por el nuevo coronavirus de 2019
(SARS-CoV-2) fue informada en diciembre en Wuhan, China, y progresd a
pandemia asociada a unas altas morbilidad y mortalidad. Mucho se conoce sobre
las manifestaciones clinicas de esta enfermedad y su tratamiento a corto,
mediano y largo plazos; sin embargo, poco se conoce sobre las manifestaciones
psicoldgicas y neuropsiquidtricas que se le asocian. Esto hace importante su
documentacion.

Las primeras evidencias internacionales sobre el impacto psicoldgico de la COVID-
19 constatadas en estudios realizados con poblacién china muestran, entre otros
sintomas, la prevalencia de estrés postraumatico.’r) Estudios efectuados en
Espafia revelan los impactos en el nivel de incertidumbre, el miedo a perder un
familiar, la preocupacién por la enfermedad y los problemas del suefio.?) En este
orden Cuba muestra evidencias de impactos en la pérdida de habitos y rutinas,
estrés psicosocial y experiencias de malestares psicolégicos en la cotidianidad,
entre los que predominan la ansiedad, el miedo al contagio, la incertidumbre, el
estrés, el insomnio, la tristeza y la soledad.® Al respecto, la poblacién en edad
pediatrica constituye uno de los grupos mas vulnerables debido a que son
especialmente sensibles a los cambios en sus rutinas y habitos de vida, a los que
suelen reaccionar con desajustes emocionales y de conducta.®

Multiples autores han dejado claro que en los pacientes infectados con el virus
SARS-CoV-2 pueden presentarse de varias maneras, incluso con manifestaciones
neuropsiquiatricas, que podrian preceder a los sintomas pulmonares y la fiebre o
presentarse posteriormente.®

En relacién con las propiedades neurotropicas del SARS-CoV-2, desde los
primeros estudios realizados se han expuesto las afectaciones del sistema
nervioso que provoca, las que son mas frecuentes en casos de infeccién grave,
que empeoran el prondstico de los pacientes.®”)

Un estudio de 40 469 pacientes con COVID-19 informé que el 22% presentaban
manifestaciones neuropsiquiatricas.®

Ha sido descrito que el virus del SARS-CoV-2, al igual que otros virus
respiratorios, puede penetrar al sistema nervioso central y afectar las neuronas y
las células gliares y provocar diversas enfermedades neurolégicas como la
encefalitis viral, la encefalopatia infecciosa téxica y las enfermedades
cerebrovasculares isquémica o hemorragica. En marzo de 2020 se describe, en
Espafia, el primer caso de encefalitis anti-NMDA-R secundaria a infeccién por
SARS-CoV-2; se supone que esta infeccion pudo constituir el factor
desencadenante.®

La frecuencia de crisis epilépticas, sobre todo focales motoras, varia en diferentes
informes; llama la atencion que son mas frecuentes en los pacientes son
evaluados por Especialistas en Neurologia. Esto sugiere que puede existir un
subregistro de crisis sintomaticas agudas en el curso de COVID-19. Estas crisis se
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asocian frecuentemente a alteraciones del estado mental que requieren una
intervencidon mas enérgica para identificar posibles complicaciones neurolégicas y
psiquiatricas.®

Los estudios de pandemias virales respiratorias previas sugieren que pueden
surgir diversos tipos de sintomas psiquiatricos en el contexto de una infeccién
viral aguda o en periodos variables de tiempo después de la infeccidon; se
caracterizan por una mayor incidencia de sintomas como insomnio, ansiedad,
depresion, mania, psicosis, tendencias suicidas y delirio.(*?

Valdés-Florido y colaboradores,!!) en Espafia, informaron, durante las dos
primeras semanas de la cuarentena obligatoria a nivel nacional, el caso de cuatro
pacientes que cumplieron los criterios de trastorno psicotico del Manual
diagndstico y estadistico de los trastornos mentales (DSM-5) y algunos autores
consideran que la COVID-19 podria causar delirio en la fase aguda de la
enfermedad.

Los casos con manifestaciones neuropsiquidtricas y psicosis aguda (o ambas)
asociadas a la COVID-19, hasta el momento, pueden ser mas frecuentes de lo
informado, traducen la presencia de gravedad del paciente, hacen dificil el
manejo terapéutico, empeoran el prondstico de los pacientes y constituyen un
reto diagndstico y terapéutico.

La presentacion de este caso tiene el objetivo de contribuir al diagndstico
temprano de las secuelas neuropsiquiatricas asociadas a la COVID-19 y facilitar el
manejo integral de estos pacientes.

INFORMACION DEL PACIENTE

Adolescente femenina, de 17 afos de edad, nacida producto de un embarazo
deseado, de alto riesgo obstétrico por toxoplasmosis materna, parto a término,
eutdcico, sin complicaciones. Convive con su madre, sus abuelos maternos y su
esposo actual, con un funcionamiento familiar que describen como adecuado. Los
padres divorciados, con buena comunicacidon y relacién entre ambos y con la
menor.

No hay antecedentes de interés de enfermedades médicas o psiquiatricas en la
paciente y familiares (o ambos) hasta el 24 de enero de 2021 que ingresé como
caso sospechoso a la COVID-19 en el Hospital Pediatrico Universitario “José Luis
Miranda” de la Ciudad de Santa Clara, Provincia de Villa Clara. Presentaba, segun
encuesta clinico-epidemioldgica, tos, rinorrea, congestidn nasal, expectoracion,
cefalea y fiebre de 38,5°. Al dia siguiente se confirmd, por prueba de reaccién en
cadena de la polimerasa (PCR), como caso positivo a la COVID-19. Al triangular
informacidén los Especialistas en Pediatria de asistencia en el area roja aportaron
la presencia de ansiedad, el miedo a la muerte de su madre, que también era
positiva a la COVID-19, los trastornos del sueno y los sentimientos de soledad,
pero tuvo conducta manejable durante toda la hospitalizacidon. Siguiendo el
protocolo médico establecido en Cuba, al confirmarse su PCR negativo, se decidio
su alta clinica. A las dos horas de egresada sus familiares comenzaron a notar
cambios en su comportamiento habitual: no reconocia a su padre, se encontraba
muy irritable, con conducta desorganizada, y hablaba cosas sin sentido, hasta
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llegar a la agitacién psicomotriz marcada de dificil control. Fue trasladada al
Servicio de Urgencias, en el que fue sedada, por via intramuscular, con diazepam
y benadrilina, un ampula de cada una, y del que fue remitida, posteriormente, al
Servicio de Salud Mental del Hospital “José Luis Miranda”. Fue recibida descuidada
de porte y aspecto personal, desorientada en tiempo, espacio y persona, con
alucinaciones auditivas, visuales y olfatorias, pensamiento enlentecido, ideas
delirantes de dano, cambios frecuentes del estado de animo, alternando la risa
con el llanto y actitud de escucha, por lo que se considerd la existencia de un
funcionamiento psicético agudo posterior a la COVID-19 y se decidid su ingreso
para mejor estudio y tratamiento.

Hallazgos clinicos

Datos positivos al examen fisico: alta talla, leucorrea blanquecina,
fluctuaciones en el estado mental con desorientacion temporo-espacial y
excitacion psicomotriz marcada. En la madrugada del quinto dia de ingreso
aparecen crisis focales motoras con conservacion de la conciencia y al sexto dia
hiperreflexia ostendinosa a predominio rotuliano y clonus inagotable.

Datos positivos al examen psiquiatrico: no critica de enfermedad,
desconexién de la realidad, nivel de vigilia alto, hipervigilancia, hipomnesia de
fijacion, desorientacion autopsiquica y alopsiquica fluctuante, alucinaciones
auditivas (voces que dialogan y comentan su pensamiento), alucinaciones
visuales y olfatorias, pensamiento de origen irreal, enlentecimiento del curso del
pensamiento, ideas delirantes paranoides de dafo y referencia, ideas suicidas,
irritabilidad, labilidad afectiva, disforia, ansiedad, angustia, tristeza, miedo a la
muerte, sentimientos de soledad, hipercinesia, conducta muy desorganizada y
alucinada, agresividad, descuido de porte y aspecto personal, insomnio
mantenido, anorexia, autoagresién, tendencias suicidas, hipererotismo vy
dificultad en las relaciones interpersonales.

Evaluacion diagnostica

Inicialmente se aplica una bateria de exdmenes complementarios para descartar

trastorno psicético debido a otra afeccion médica de base:

- Hemoquimica completa: normales

- Tomografia axial computadorizada de craneo simple y de senos perinasales:
relacion sustancia gris-sustancia blanca conservada. Espacio subaracnoideo
supra e infratentorial presente. Sistema ventricular normal. Fosa posterior sin
alteraciones

- Estudio de liquido cefaloraquideo: transparente, células: 4xmm?, proteinas:
25g/dl, glucemia: 4,8mmol/l, Pandy negativo

- Ultrasonidos abdominal, renal, ginecoldgico vy tiroides: normales

- Radiografia de térax: normal

- Electrocardiograma (EKG): bradicardia sinusal respiratoria fisioldgica,
inicialmente, que no contraindica, segun el criterio del Especialista de
Cardiologia, el uso de antipsicéticos, aunque sugiere la monitorizacidon, cada
tercer dia, con EKG previo el aumento gradual de la dosis de antipsicéticos de
iniciarse tratamiento psicofarmaco
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- Ecocardiograma: normal

- PCR: negativo

- Resonancia magnética nuclear de craneo: normal

- Fondo de ojo: normal

- Electroencefalograma (EEG): trazado de vigilia con multiples artefactos,
ausencia de los ritmos fundamentales del electroencefalograma, actividad
lenta theta delta polimorfa, generalizada, simétrica, sobre la que se sobrepone
actividad a onda lenta con tendencia al monomorfismo bifrontotemporal.
Signos de sufrimiento cortical generalizado y subcortical frontotemporal con
predominio derecho. Se asocia a EEG tipico post-COVID.

- EEG evolutivo: trazado de vigilia con ritmos fundamentales de EEG, alfa a
delta posterior, simétrico, modulado, reactivo sin cambios durante Ila
hiperventilacién. Se resalta no existe correspondencia con lo observado en el
estudio anterior, se observa menor cantidad de artefactos, no focalizacion ni
paroxismos, se considera EEG normal. Llama la atencion que este dia la
paciente tenia una mejoria psiquica evidente, habia logrado dormir alrededor
de 10 horas continuas, estaba mejor orientada y con conducta mas manejable
y organizada, sin haber presentado convulsiones. Esto demostro
correspondencia clinica y electroencefalografica, que traduce la existencia de
cronologia y paralelismo, lo que apoyd el diagndstico de un trastorno psicotico
debido a enfermedad médica post-COVID.

Otros estudios realizados: IgM, IgA, IgG, anticoagulante lupico, VIH, serologia,

proteinuria, C3, C4, eritrosedimentacion. Todos dentro de limites normales

Interconsultas realizadas: Neurologia, Pediatria, Cardiologia, Neurofisiologia,

Radiologia, Hematologia, Reumatologia, Endocrinologia y Ginecologia Infanto-

juvenil

Estudios psicométricos realizados:

- Prueba de Rotter: evasidon, rechazo hacia las discusiones, inseguridad,
negativismo, ideas paranoides y de referencia

- Composicién: “Mi familia”, “Cuando me enfermé de la COVID-19”: ideas
delirantes paranoides de dafio, repetitivas, tendencia a la disgregacién, no
logra ajuste al tema dado para la composicién, poca calidad de las ideas

- Autoimagen: adecuada autovaloracion

- Prueba de Machover: necesidades afectivas, evasidén, rechazo ambiental,
impulsividad, agresividad, irritabilidad, busqueda de aprobacién, ansiedad y
preocupaciones en el area sexual

- Prueba de Bender: indice de enfermedad organica. Fragmentacién, rotacién
de las figuras, onicofagia, dificultad en lograr lineas curvas y angulos.
Pérdida de la linea directriz. Negativismo, rigidez, dependencia afectiva

- Dibujo libre: ansiedad, busqueda de aprobacién, rechazo ambiental,
evasion, rebeldia, inmadurez emocional, irritabilidad, atencién a la critica,
impulsividad, resistencia a la autoridad, rigidez y preocupacion en el area
sexual.

Conducta observada durante realizacion de estudio: irritable, tendencia a la

excitacidon, negativista, respuestas rapidas. Lenguaje acelerado, inseguridad. Fue
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necesario realizar varias sesiones en dias diferentes por no cooperacion de la
adolescente.

Estudio psicoldgico: adolescente poco cooperadora, irritable, conductas
evasivas, negativista, lenguaje verbal claro, poco fluido, enlentecido, disgregado.
Orientada autopsiquica y alopsiquicamente. Refiere preocupaciones actuales en
relacion a la tematica delirante (ideas de dafio y persecucidén), cuando se le
pregunta sobre este tema emite respuestas cortas, monosilabos y cambia de
tema, aunque posteriormente, sin que se le pregunte, plantea preocupaciones
nuevamente en relacion a la tematica delirante. Evade contacto visual, esta
ansiosa, hipervigilante, somnolienta. No critica de alteraciones. Alucinaciones
auditivas. Desconexion de la realidad. Antes del ingreso la describen como
tranquila, organizada, independiente, responsable, disciplinada, fuerte.
Conclusiones: nivel de funcionamiento psicotico. Areas de conflictos: individual,
familiar, escolar.

Estudio psicopedagodgico: actualmente se encuentra en tercer afo de la
enseflanza politécnica. Motivada escolarmente, intereses en torno a labores
profesionales de la especialidad de estudio. Sin dificultades en adaptacion,
aprendizaje ni conducta en las ensefanzas precedentes. En su caracterizacion
pedagdgica los maestros la describen como “inteligente”, “responsable”, “buena
alumna”, pero sin lograr una total integracion grupal dentro del colectivo de
estudiantes.

Intervencion terapéutica

Se mantuvo seguimiento conjunto por las Especialidades de Psiquiatria infantil y
Neurologia pediatrica durante todo el ingreso, con observacién estrecha y
vigilancia de sintomas neuroldgicos y psiquiatricos (o ambos) de nueva aparicion.
Se contataron mirada fija, temblor de una mano o pierna de forma aislada, que
se interpretan como movimientos convulsivos, y aumento de reflejos rotulianos
en miembros inferiores, con clonus inagotable bilateral a predominio izquierdo,
que se interpretaron, de conjunto, como un trastorno psicético agudo debido a
enfermedad médica (encefalitis autoinmune post-COVID-19). Se decidid su
traslado a la Unidad de Cuidados Intermedios (UCIM) y se inicid tratamiento con
metilprednisolona intravenosa, un bulbo de 500mg. Dosis inicial 1 gramo y luego
500mg diarios, por un total de cinco dias. Se continué con prednisona, via oral,
20mg y se fue retirando lentamente hasta los 30 dias. Se inicié tratamiento de las
crisis epilépticas con fenitoina, 5mg/kg/dia intravenoso y, posteriormente, con
carbamazepina via oral (que se mantuvo al egreso). En el Servicio de Salud
Mental se contindia su seguimiento, conjuntamente con el Servicio de Neurologia.
Se incorpord al tratamiento risperidona jarabe (5mg-5cc) en bajas dosis, con
esquema de aumento gradual cada tres dias, se inici6 con 0,5cc via oral hasta
lograr dosis minima de 3mg y se agrego el uso de risperidona tabletas de 3mg,
dosis de > tableta cada 12 horas, que se mantuvo. Es importante sefalar que el
inicio y el aumento del antipsicético se realizé previa monitorizacién con EKG para
vigilar posibles complicaciones cardiovasculares descritas con su uso en estos
pacientes. Se utilizaron prednisona, dexametasona y carbamazepina via oral de
forma escalonada y se asocid truabin intramuscular en el tratamiento.
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Seguimiento y resultados

La mejoria fue paulatina. Después del egreso asiste a la Consulta
Multidisciplinaria de pacientes convalecientes a la COVID-19 del hospital y al
Centro Comunitario de Salud Mental de su area de salud; su evolucion es
favorable. Los sintomas psicéticos desaparecieron antes del mes de tratamiento y
no se informaron reacciones adversas o complicaciones asociadas al uso de
antipsicoticos. Las crisis epilépticas desaparecieron, al igual que las
manifestaciones de extrapiramidalismo. Su EEG control un mes después del
egreso se informod sin alteraciones; no obstante, se mantuvo la carbamazepina y
la risperidona a bajas dosis, al menos por tres meses.

DISCUSION

Por la complejidad del caso fue necesario convocar a un staff meeting con la
participacion de varias especialidades y teniendo en cuenta el criterio de los
asesores del Programa de Atencion Materno Infantil provincial y nacional y del
Grupo Nacional de Pediatria. Se llegd a estas conclusiones:
En correspondencia con el DSM-5(2) se plantea, como diagnéstico nosoldgico, un
trastorno psicotico debido a otra afeccidn médica, en este caso especifico un
trastorno psicético secundario a encefalitis autoinmune post-COVID-19 al cumplir
los siguientes criterios diagnosticos:
A. La presencia de alucinaciones, delirios, comportamiento motor andémalo,
pensamiento y discurso desorganizado, asi como trastorno de los habitos
B. Existen pruebas a partir de la historia clinica, la exploracion fisica, las
pruebas de laboratorio y el electroencefalograma de que el trastorno es la
consecuencia fisiopatoldgica directa de otra afeccion médica
C. El trastorno no se explica mejor por otro trastorno mental
D. El trastorno no se produce exclusivamente durante el curso de un delirium
E. El trastorno causa malestar clinicamente significativo con deterioro en los
ambitos social, familiar y otras areas importantes del funcionamiento.
Los hallazgos clinicos encontrados en el examen neuroldgico, conjuntamente con
el resultado del electroencefalograma, apoyan el diagndstico de encefalopatia por
COVID-19 de posible etiologia autoinmune porque la paciente cumple los tres
criterios para encefalitis autoinmune posible: presenta de alteracion del estado
mental y sintomas psiquiatricos de menos de tres meses de evolucion y crisis
epilépticas no explicadas por epilepsia antigua; se han excluido otras causas
posibles de su encefalopatia como las metabdlicas, las vasculares, las téxicas y
las asociadas a hipoxia y a crisis epilépticas subclinicas. 3%
En el diagndstico de esta enfermedad es muy importante la sospecha clinica en
pacientes con encefalopatia de presentacion generalmente subaguda de menos
de tres meses de evolucion, en la que la fiebre es menos frecuente y predominan
las manifestaciones psiquiatricas y las convulsiones durante la infeccion por la
COVID-19 o posterior a ella. Ayudan a hacer el diagnostico posible o definitivo los
resultados de los estudios citoquimicos del liquido cefalorraquideo (LCR), el
patron del EEG y la presencia de alteraciones en los estudios de imagenes.
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No es posible descartar la posibilidad de una encefalitis viral por el SARS-CoV-2
porque, aunque el PCR por hisopado nasofaringeo de la paciente ya era negativo,
en la literatura se describe un caso en el que ocurria lo mismo y el PCR del LCR
era positivo para este virus;*® no obstante, la poca frecuencia de la fiebre, la
escasa celularidad del LCR y la intensidad de las manifestaciones psiquiadtricas se
asocian mucho mas a las encefalitis autoinmunes que a las infecciosas.

La encefalopatia en el contexto de la COVID-19 puede deberse a complicaciones
sépticas del virus sobre el sistema nervioso central en el curso de meningitis,
encefalitis y encefalomielitis, pero también la respuesta autoinmune juega un
papel importante en complicaciones como las encefalitis autoinmunes. Deben
descartarse ademas la hipoxia, las causas metabdlicas, las todxicas, las
enfermedades cerebrovasculares y las crisis epilépticas subclinicas.®

El diagnostico de este trastorno es eminentemente clinico, solo la observacion
cuidadosa, la historia que ofrecen los familiares y el examen fisico y psiquiatrico
son los elementos basicos para conocer qué es lo que presenta el paciente. No se
dispone en la actualidad de pruebas de laboratorio o psicométricas especificas ni
marcadores psicobioldgicos que puedan tomarse en cuenta para afirmar o negar
el diagndstico de las psicosis agudas. En este caso se cumplen los criterios
diagndsticos del DSM-5.(12)

Se debe ofrecer atencidn especializada a los pacientes con COVID-19 que
presentan alteraciones del estado de la conciencia y garantizar los estudios
complementarios necesarios para excluir todas las posibles causas de
encefalopatia. Es un diagndstico que constituye todo un reto, su prondstico a
largo plazo esta aun por estudiar. Es posible que el SARS-CoV-2 constituya un
factor de riesgo para el desarrollo de enfermedades psiquiatricas y neuroldgicas
en individuos genéticamente predispuestos.

Esta presentacion de caso demuestra la importancia de sospechar la existencia de
posibles complicaciones neuropsiquiatricas ante la COVID-19 como sinénimo de
gravedad, del diagnéstico precoz y de trabajo en equipo multidisciplinario como
factor clave para la atencién integral y favorable evolucién de este tipo de
pacientes.
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