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RESUMEN

El reporte de manifestaciones neuroldgicas en pacientes con COVID-19 se ha incrementado
significativamente en los Ultimos meses. Sin embargo, los hallazgos de neuroimagenes han sido
pobremente documentados debido a las restricciones por la necesidad de aislamiento de estos
pacientes. Se reportan dos casos de pacientes con COVID-19 con clinica neuroldgica, a quienes
se les realizo estudios de imagen cerebral y presentaron hallazgos atipicos en la resonancia
magnética de encéfalo. Es necesario descripciones mas detalladas y mejor documentadas de
las manifestaciones neuroldgicas en los pacientes hospitalizados con COVID-19 y sus respectivos
correlatos en neuroimagenes para lograr un mejor conocimiento de la enfermedad.

Palabras clave: Coronavirus; COVID-19; SARS-CoV-2; Enfermedad critica; Imagen por resonancia
magnética; Tomografia; Encefalopatias; Pert (fuente: DeCS BIREME).

ABSTRACT

Reports describing neurological manifestations in patients with COVID-19 have substantially
increased in the past months. Nevertheless, findings from neuroimaging studies have been poorly
documented because of restrictions due to the need for isolating such patients. Two cases of
patients with COVID-19 and clinical neurological manifestations are reported. They underwent
brain imaging studies and atypical findings were made in cerebral magnetic resonance imaging.
It is necessary to have more detailed and better documented descriptions of neurological
manifestations in patients hospitalized with COVID-19 and their respective neuroimaging
correlates in order to obtain better knowledge of this condition.

Keywords: Coronavirus; COVID-19; SARS-CoV-2; Critical illness; Magnetic resonance imaging;
Tomography; Brain diseases; Peru (source: MeSH NLM).
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INTRODUCCION

Desde el inicio de la pandemia por el virus SARS-CoV-2 se
reportaron distintas manifestaciones neuroldgicas asociadas
en pacientes hospitalizados con COVID-19 *? y plantearon dos
vias principales de neurotropismo (diseminacién hematdgena
y diseminacion neuronal) a través de los cuales el SARS CoV-2
puede afectar el sistema nervioso ¥,

Eluso de las neuroimagenes se ha visto seriamente comprometido
a nivel global durante la pandemia de COVID-19 debido a
las restricciones por la necesidad del aislamiento en estos
pacientes “. Los hallazgos mas habituales han sido las
imagenes relacionadas a accidente cerebrovascular. A la fecha
existen reportes aislados en nuestro pais de manifestaciones
neuroldgicas en pacientes con COVID-19, ninguno ha reportado
algun hallazgo inusual en la neuroimagen realizada 7.,

En el presente articulo se reporta dos casos de pacientes
con COVID-19 y manifestaciones neuroldgicas asociadas que
presentaron hallazgos atipicos en resonancia magnética de
encéfalo. Este reporte de caso fue elaborado siguiendo la guia
CARE para reporte de casos y se obtuvo el consentimiento
informado para la publicacién de ambos casos ©.

REPORTE DE CASOS

CASO 1

Paciente femenino de 77 afios y procedente de Lima, Perd. Sin
antecedentes de importancia, con diagndstico previo 20 dias

antes del ingreso de infeccion por SARS-CoV-2 asintomatica,
por prueba seroldgica (IgM positivo) y con historia conocida de
esposo fallecido con COVID-19. Ingresé al servicio de emergencia
del Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins el 13 de
julio de 2020; con cuadro agudo de dos dias de enfermedad,
caracterizado por disnea, trastorno agudo de conciencia y déficit
motor en hemicuerpo izquierdo.

El dia de suingreso fue evaluada por neurélogo en la emergencia,
quien evidencié que paciente se encontraba en estado de
sopor, desviacion de la mirada hacia la izquierda, hemiplejia
ipsilateral, sin meningismo ni compromiso de nervios craneales.
Se documento temperatura de 37,9 °C, leve taquipnea 24 rpm,
SO, de 91%, los examenes cardiovascular y pulmonar fueron
normales. La gasometria arterial evidencié hipoxemia leve y
Pa0,/Fi0,: 325 mmHg, por lo que recibid soporte oxigenatorio de
bajo flujo. Se realizd estudio serolégico para SARS-CoV-2, siendo
positivo para IgM e IgG. El hemograma evidencio leucocitosis
con linfopenia relativa. El dimero D fue de 3,18 ug/dL, otros
pardmetros de la analitica sérica fueron normales. Se realizo
tomografia: la regidn cerebral sin evidencia de alteraciones
agudas y la regidn tordcica con areas confluentes de tenue
opacidad de tipo vidrio deslustrado localizado a predominio
periférico y bibasal, sugestivos de leve neumonia atipica (Figura
1Ay 1B).

Fue hospitalizada con el diagnéstico probable de infarto
cerebral, a los dos dias del ingreso fue evidenciada una crisis
epiléptica focal motora (clonias en miembro inferior izquierdo)
autolimitada, se realizé nueva tomografia cerebral sin signos de
isquemia ni hemorragia, ni otras lesiones patentes. Por sospecha
de encefalitis viral se realiza una puncién lumbar, siendo el

Figura 1. Tomografia de toraxy cerebro. 1A. Areas confluyentes de tenue opacidad de tipo vidrio deslustrado localizado a predominio
periférico y bibasal, asocia engrosamiento del intersticio intra e interlobulillar. Hallazgos sugestivos de leve neumonia atipica por
COVID-19 (CORADS 5). 1B. Cambios involutivos del parénquima cerebral caracterizado por acentuacion de surcos, cisuras y cisternas,
asocia pequefios focos de leucoaraiosis a nivel supratentorial. Malacia frontal izquierda, no se observa signos de evento isquémico
ni hemorragico reciente.
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Figura 2. Resonancia magnética. 2A. Ponderacidn T2, 2B. Secuencia FLAIR, 2C. Secuencia Difusion. Compromiso cortico-subcortical a
nivel de la region frontal, parietal, insular y temporal derecha que muestra alta sefial en T2 Y FLAIR de predominio cortical, pérdida
parcial de la sulcacién por engrosamiento de circunvoluciones, asocia tenue realce leptomeningeo mal definido ipsilateral. Presenta
restriccion en la secuencia de difusion a nivel cortical.

resultado del citoquimico del liquido cefalorraquideo (LCR): 80
células/mm? (linfomononucleares 50%), proteinas 206,9 mg/
dLy glucosa 71 mg/dL. Los extendidos de Gram vy cultivo para
gérmenes comunes, ADA y BAAR fueron negativos. Se envid
una muestra del LCR para procesamiento de RT-PCR para SARS-
CoV-2 al laboratorio del Instituto Nacional de Salud, pero no
fue procesada. Se inicié tratamiento anticrisis con fenitoina
100 mg EV cada ocho horas y ademas de aciclovir 600 mg EV
cada ocho horas.

Se realizé una resonancia magnética de encéfalo a los siete dias
del ingreso, en la que se evidencié una hipersefial giriforme
extensa cortico subcortical en la mayor parte del hemisferio
derecho (ponderacidn en secuencias T2 y FLAIR) con pérdida
parcial de la sulcacion por engrosamiento de las circunvoluciones,
un tenue realce leptomeningeo mal definido ipsilateral y
restriccion a la difusion a nivel cortical (Figura 2).

Durante su estancia hospitalaria evolucion6 térpidamente sin
mejoria clinica del nivel de alerta y con reporte de dos nuevos
eventos de crisis epilépticas de misma fenomenologia a la
inicial. Ademds, empeoramiento de la funcidn respiratoria con
requerimiento de oxigeno a alto flujo. Luego de una evolucion
térpida, la paciente fallecid a los 14 dias del ingreso.

CASO 2

Paciente femenino de 66 afios y procedente de Lima, Peru. Con
antecedente de hipertension arterial, sin historia conocida de
contacto con COVID-19. Ingreso al servicio de emergencia del
Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins el 26 de junio
de 2020, con cuadro agudo de siete dias de enfermedad;
caracterizado por disnea, tos y fiebre, ademas con un resultado
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previo de RT-PCR para SARS-CoV-2 en hisopado nasofaringeo
negativo al cuarto dia de enfermedad.

El dia de su ingreso, fue evaluada por personal médico
de emergencia y se registré paciente en estado de vigilia,
temperatura de 38,5 °C, taquipnea de 32 rpm, SO, de 88%,
el examen cardiovascular fue normal y el examen pulmonar
evidencio crépitos difusos. La gasometria arterial registrd
hipoxemia (PO,: 77.3) y PaO,/Fi0,: 216 mmHg, por lo que
se brindo soporte oxigenatorio de alto flujo con mascara de
reservorio. Le realizaron un nuevo estudio RT-PCR para SARS-
CoV-2 en hisopado nasofaringeo siendo positivo. El hemograma
evidencio leucocitosis con linfopenia absoluta (510 ul) y los
reactantes de fase aguda estuvieron elevados. Se realiz6
tomografia toracica con hallazgos de infiltrados intersticiales tipo
parches en vidrio deslustrado con retracciones peri bronquiales
que condicionan bronquiectasias, ademas patrén en empedrado
loco a predominio de ambas bases; con un compromiso pulmonar
total de 65% (Figura 3).

Por mala evolucién de la falla respiratoria y empeoramiento de
la hipoxemia; al segundo dia del ingreso, se decidié intubacion
y soporte con ventilacion mecanica programado a FiO, 100%,
Vol: 410 mL, FR 18, PEEP 10. Se evidencidé volumenes acorde
a programacion, paciente en todo momento presento registro
de pulso, PA: 86/55 mmHg y SO,: 100%, paciente tolerd
procedimiento y quedd con soporte ventilatorio.

Durante hospitalizacién paciente con mejora de parametros
ventilatorios, por lo que se decidid retiro de sedacion al
noveno dia de intubacion, sin lograr recuperacion de nivel de
alerta (coma superficial), con pupilas isocéricas hiporeactivas
y pobre reactividad motora global al estimulo nociceptivo, sin
otro hallazgo positivo al examen clinico. Se realizé tomografia
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cerebral sin hallazgo de isquemia, hemorragia, edema cerebral,
ni otra alteracion patente. El neuromonitoreo no invasivo mostro
un patrdn de alta resistencia cerebrovascular en territorio
vertebro basilar sugestivo de hipertension endocraneana de fosa
posterior (arteria basilar: VS: 38, VD: 10, VM: 20, IP: 1,38; arteria
vertebral derecha: VS: 37, VD: 9, VM: 19, IP: 1,36, PPC: 56,7).
Se indico tratamiento médico antiedema cerebral con suero
salino hipertdnico, se la mantuvo sin sedacion, con reduccion de
parametros de soporte ventilatorio y se indico traqueostomia.

Paciente es retirada de ventilacion mecanica al dia 26 de
intubacién y se realizé resonancia magnética de encéfalo a los 28
dias del ingreso, en la que se aprecié una extensa hipersefial de
los ganglios de la base hasta la sustancia blanca bilateral, asi como
a nivel cerebeloso con escasa afectacién del tronco encefdlico,
imagenes sugestivas de encefalopatia hipdxica. Ademas, se
aprecid hipersefal en la secuencia de difusion en los ganglios
de la base y a nivel paraventricular, sugiriendo mayor caracter
agudo hipdxico en dichos niveles (Figura 4).

Actualmente a los 40 dias del ingreso, paciente en estado
vegetativo permanece en hospitalizacién por una neumonia
intrahospitalaria con tratamiento antibidtico de amplio espectro.

DISCUSION

Al inicio de la pandemia, los estudios de neuroimagenes
estuvieron restringidos para los pacientes con COVID-19 y los
pocos reportes existentes eran de pacientes con diagndstico de
sospecha de accidente cerebrovascular, a los que se les realizaba
tomografias cerebrales como parte del manejo agudo de esta
patologia; encontrando entre sus resultados, infartos cerebrales,
hemorragias cerebrales y microangiopatia de sustancia blanca,
siendo marcadores de mal prondstico “*%,

Recientemente se han publicado mas reportes de series
internacionales de hallazgos en neuroimagenes en pacientes con
COVID-19 y manifestaciones neuroldgicas asociadas. Entre los
principales motivos de realizacion de neuroimagen ademas de
los sintomas neurolégicos focales se encuentran la encefalopatia
aguda y sintomas neuroldgicos inespecificos como cefalea y
mareo 112,

Garg et al. realizaron una revision de pacientes con encefalopatia
en contexto de COVID-19y encontraron entre sus resultados que
la mayoria de pacientes en estudios de resonancia magnética
no presentaron anormalidades y cuando ésta se presento
los hallazgo mas frecuentes fueron leucoencefalopatia y
microsangrados difusos; siendo estos hallazgos observados en
los pacientes con enfermedad critica y en adultos mayores de
50 afios 1Y,

Debido al contexto de la pandemia, se plantea priorizar a qué
pacientes se deberian o no realizar neuroimdagenes ya que segln
lo reportado hasta la fecha, en los pacientes con COVID-19 no

critica y sintomas neuroldgicos inespecificos es muy frecuente la
ausencia de hallazgos positivos en la neuroimagen realizada *°!. Se
deberia priorizar la indicacion de neuroimagenes en los pacientes
con sospecha de enfermedad cerebrovascular y encefalopatias
agudas no filiadas o cuando se sospeche de encefalitis, en
especial si se acompafian de manifestaciones focales.

El infarto cerebral es el hallazgo mas frecuente en los pacientes
con COVID-19 y manifestaciones neuroldgicas asociadas, en las
distintas series internacionales . En un estudio multicéntrico
francés, que incluyo a 64 casos de pacientes, encontraron que
el realce leptomoningeo fue el segundo hallazgo mas frecuente
reportandose en el 17% de pacientes, este hallazgo en resonancia
magnética ha sido observada en otras encefalitis asociadas a
virus 2, En nuestro primer paciente, ademas de evidenciar un
realce leptomeningeo, se observd la presencia de una hipersefial
giriforme hemisférica, la cual es un hallazgo radioldgico
infrecuente reportado en la literatura en casos de encefalitis.

Respecto al hallazgo de encefalopatia hipdxica observada en
nuestro segundo paciente, es un reporte muy atipico en los
pacientes con COVID-19. En una revision reciente reportan
solo un caso de encefalopatia hipdxico isquémica de 126 casos
publicados, los hallazgos mas frecuentes fueron infarto cerebral
y leucoencefalopatia en asociacién con microsangrados 1**!. Una
explicacidn a estos hallazgos de encefalopatia hipéxico isquémica
y leucoencefalopatia asociada a microsangrados en pacientes con
COVID-19, es la planteada por Radmanesh et al. quienes postulan
como posibles mecanismos a la microangiopatia trombdtica
difusa secundaria a COVID-19y la respuesta tardia a la profunda
hipoxemia observada en pacientes criticos tratados con soporte
ventilatorio prolongado 4,

Figura 3. Tomografia de tdrax. Hallazgos de infiltrados
intersticiales tipo parches en vidrio deslustrado con retracciones
peribronquiales que condicionan bronquiectasias, patrén en
empedrado loco a predominio de ambas bases, ademas asocia
focos de consolidaciones periféricas con escaso broncograma
aéreo. Hallazgos sugestivos de neumonia atipica por COVID-19
(CORADS 6).
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Figura 4. Resonancia magnética. 4A. Ponderacion T2, 4B. Secuencia FLAIR, 4C. Secuencia difusion. Hipersefial en T2/FLAIR simétrica
y homogénea de los ganglios de la base hasta la sustancia blanca de ambos hemisferios cerebrales sugestivos de encefalopatia
hipdxico isquémica. La secuencia de difusion solo muestra hipersefial en los ganglios de la base y a nivel paraventricular sugiriendo
mayor caracter agudo hipdxico en dichos niveles. Linea media central sin colecciones.

Se sugiere que estos hallazgos de neuroimagenes responden a
un proceso dindmico que se correlacionaria radiolégicamente,
tal como lo reportado en algunos pacientes de casos de regresion
de leucoencefalopatia o progresion del realce leptomeningeo
inicialmente observadas .

En conclusion, se reportan dos casos de pacientes con COVID-19
y hallazgos atipicos en resonancia magnética de encéfalo que
nos permiten comprender la importancia de descripciones
mas detalladas y mejor documentadas de las manifestaciones
neuroldgicas en los pacientes con COVID-19 y sus respectivos
correlatos en neuroimagenes.
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