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RESUMEN 

Introducción: La encefalitis es un desorden inflamatorio del encéfalo que deriva en un 

estado mental alterado, crisis convulsivas, déficits neurológicos focales, acompañado 

usualmente de signos de inflamación en el líquido cefalorraquídeo y hallazgos en la 

resonancia magnética. Puede ocurrir como resultado de una infección primaria del 

sistema nervioso central, o bien, por un proceso autoinmune, siendo la más frecuente 

la encefalitis por anticuerpos contra el receptor de Nmetil-D-aspartato de la superficie 

de neuronas (encefalitis autoinmune anti-NMDA),  siendo aproximadamente  de  2  a  3  

casos  por  millón  en  pacientes. Objetivo general: Describir las manifestaciones 

clínicas, hallazgos encontrados en estudios de laboratorio e imagen, tratamiento 

empleado y secuelas neurológicas presentes en pacientes con diagnóstico de 

Encefalitis Autoinmune por Anticuerpos contra receptores  NMDA en pacientes 

pediátricos hospitalizados en el Hospital Pediátrico de Legaria de Julio del 2016 a Julio 

del 2021. Hipótesis: No requiere por tratarse de un estudio descriptivo. Metodología: 

Se trata de un estudio observacional, transversal, descriptivo y retrospectivo del área 

de investigación biomédica. La recolección de la información se realizó a través de la 

revisión de expedientes del área de neurología pediátrica del Hospital Pediátrico de 

Legaria correspondientes del año 2018 al 2021, que  cumplieron  con  los  criterios  de 

inclusión y exclusión, encontrándose un total de 8 expedientes de pacientes 

hospitalizados con diagnóstico de encefalitis autoinmune. Resultados: Se obtuvo una 

muestra de 8 pacientes con diagnóstico confirmado de encefalitis autoinmune por anti-

rNMDA mediante la identificación de dichos anticuerpos en LCR y suero, de enero del 

2018 a julio del 2021. Se encontró una prevalencia de 0.121% de encefalitis 

autoinmune por anti-rNMDA en los pacientes hospitalizados en neurología pediátrica. 

La prevalencia de sexo es en el grupo de mujeres (5 casos / 63%). Las 

manifestaciones predominantes son conductuales y crisis convulsivas (100%). Todos 

los  reportes  de  electroencefalograma  fueron anormales. La resonancia magnética de 

encéfalo fue normal en el  62.5%  y anormal en el 37.5%. El abordaje terapéutico lo 

realizaron con esteroide, inmunoglobulina y anticomiciales en el 100% de la población. 

Egresando con presencia de secuelas como crisis epilépticas sintomáticas (87.5%) y 

alteraciones del lenguaje (50%) principalmente. Conclusiones: La encefalitis 

autoinmune contra anticuerpos anti NMDA es la segunda causa de encefalitis, con 

pocos datos epidemiológicos reportados y subdiagnosticada por falta de recursos para 

confirmar el diagnóstico confirmatorio.  

Palabras clave: encefalitis, autoinmune, anticuerpos NMDA. 
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I. INTRODUCCIÓN 

 

La encefalitis autoinmune por Anticuerpos contra receptores NMDA es una entidad 

descrita recientemente la cual es potencialmente tratable, sin embargo se sabe poco 

sobre los factores de riesgo para el desarrollo de la misma, confirmando hasta el 

momento únicamente el sexo  femenino  y  edad  entre  la adolescencia  y  la  edad  

adulta. Se manifiesta por alteración de la conciencia, trastornos psiquiátricos, 

movimientos anormales, trastornos autonómicos y crisis epilépticas.   

Se  tienen  pocos  datos  de  incidencias  y  prevalencias  reportadas.  

En México no contamos con datos disponibles respecto a este padecimiento de forma 

específica, siendo la encefalitis autoinmune por anti- rNMDA la segunda causa más 

frecuente de encefalitis, después de la infecciosa; calculándose una  incidencia 

estimada de 2 a 3 casos por cada 1,000,000 de habitantes con una prevalencia del 

50% asociada a Teratoma de Ovario en los casos asociados a tumor, confundiéndose 

frecuentemente con otras entidades etiológicas, por ello el diagnóstico temprano es 

determinante para el desenlace clínico y las secuelas neurológicas. 

Debido a ello es de gran importancia identificar, observar, describir y analizar los casos 

de encefalitis autoinmune por anti-rNMDA, para poder contar con una base 

epidemiológica de las características clínicas y de gabinete acorde a nuestra población 

y con ello lograr  identificar los casos sospechosos y abordarlos de manera oportuna 

para iniciar un tratamiento temprano y así disminuir la incidencia de secuelas 

neurológicas.  

Por lo anterior, el presente estudio realizará un análisis descriptivo de las diversas 

manifestaciones clínicas y abordaje diagnóstico de los pacientes con Encefalitis 

Autoinmune por Anti-rNMDA hospitalizados en el servicio de Neurología del Hospital 

Pediátrico de Legaría, el cual es un hospital de referencia neurológica de 2do nivel de 

atención, así como analizar el manejo realizado de acuerdo a lo establecido en la 

literatura y las secuelas neurológicas registradas. 

 

 

II. MARCO TEÓRICO Y ANTECEDENTES 

 

2.1 Definición  

La encefalitis es un desorden inflamatorio del encéfalo que deriva en un estado mental 

alterado, crisis convulsivas, déficits neurológicos focales, acompañado usualmente de 

signos de inflamación en el líquido cefalorraquídeo y hallazgos en la resonancia 

magnética que pueden ir desde normalidad hasta anormalidades extensas. Puede 

ocurrir como resultado de una infección primaria del sistema nervioso central, o bien, 

por un proceso autoinmune desencadenado por una infección, vacuna o neoplasia 
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oculta. La encefalitis autoinmune involucra varios tipos de entidades con diferentes 

fisiopatologías (1), siendo la más frecuente la encefalitis por anticuerpos contra el 

receptor de Nmetil-D-aspartato de la superficie de neuronas (encefalitis anti-rNMDA), 

específicamente contra la subunidad GluN1 (2). 

 

2.2 Antecedentes 

Fue descrita por primera vez en 2007, con reporte hasta la fecha de más de 1.500 

casos en la bibliografía (2).  

 

2.3 Epidemiología  

Se trata de una entidad potencialmente tratable descrita recientemente, tiene una 

incidencia parecida a la secundaria a enterovirus y es hasta 4 veces más frecuente que 

la herpética en pacientes menores de 30 años. Aunque los primeros casos descritos se 

asociaron a teratomas ováricos en mujeres jóvenes, entre el 20-40% de pacientes son 

niños en los que la incidencia de casos paraneoplásicos es mucho menor (6). 

En los últimos 10 años, se ha ido incrementando el número de encefalitis de origen no 

infeccioso (5). En Estados Unidos se ha estimado que ocurren aproximadamente 

20,000 casos de encefalitis por año, de los cuales 50% sin identificación de agentes 

infecciosos como agentes causales, determinándose en la mayoría una asociación 

autoinmune. (1) 

Se sabe poco sobre los factores de riesgo para el desarrollo de encefalitis autoinmune 

de los cuales los bien identificados hasta  el  momento  son  sexo  femenino  y  edad  

entre  la adolescencia  y  la  edad  adulta.  Algunos  posibles  factores  de  riesgo  son  

historia  familiar  de encefalitis autoinmune y comorbilidades asociadas a virus, como la 

infección por el complejo herpes  virus. (10) Se  tienen  pocos  datos  de  incidencias  y  

prevalencias  reportadas.(11) Se estiman  aproximadamente  de  2  a  3  casos  por  

millón  en  pacientes  jóvenes(12).  Dara  et  al encontró en una población de 244 niños 

con encefalitis una frecuencia de 7% de niños con encefalitis de etiología autoinmune. 

(10) En México no contamos con datos disponibles respecto a este padecimiento de 

forma específica. Algunos estudios han sugerido que existe un predomino de 

presentación en el sexo femenino con un aproximado de 67% y una edad promedio de 

10.1 años. (1) 

 

2.4 Etiología 

Las encefalitis asociadas a desarrollo de anticuerpos se pueden dividir en 2 categorías: 

asociados a  síndromes paraneoplásicos  y  los  asociados  a  anticuerpos  contra  la 

superficie   de   la   neurona   o   los   receptores   sinápticos (13). Dentro de las formas 

asociadas a anticuerpos antineuronas o receptores sinápticos, la forma más común en 

el paciente pediátrico es la asociada a anticuerpos contra el receptor N-metil-6D-

aspartato  (Anti-NMDA). (14)(15) El receptor NMDA  es  un  receptor  de  glutamato  

que  se encuentra en la superficie de las neuronas de la región frontal, sistema límbico, 

hipotálamo y glándula  pituitaria  y  se  asocia  al  aprendizaje  y  a  la  memoria.  Los  
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anticuerpos  anti  NMDA atacan  las  subunidades  NR1  y  NR2  de  estos  receptores,  

disminuyendo  su  función  y provocando alteraciones en la cognición y la 

conducta.(16) 

Los dos potenciales desencadenantes de la encefalitis autoinmune contra NMDA son 

los tumores (que pueden contener células que expresen las proteínas neuronales 

diana) y las infecciones víricas (que pueden conducir a la producción errónea de 

anticuerpos contra las proteínas neuronales), de los cuales los teratomas ováricos son 

los tumores más asociados en mujeres en edad reproductiva de 18-45 años (60%), 

aunque también se han descrito teratomas extraováricos, tumores pulmonares, 

neuroblastomas, linfomas de Hodgkin, timomas y otros (1,2). Por lo anterior estamos 

obligados a descartar que la encefalitis autoinmune sea un proceso paraneoplásico. En 

cuanto a los procesos infecciosos, se ha podido comprobar que un 20% de las 

encefalitis por infección del virus del herpes simple pueden producir en un segundo 

plazo anticuerpos anti-NMDAR y, consecuentemente, la clínica característica (2).  

 

 

2.5 Presentación clínica  

Aunque los pacientes con dicha entidad pueden manifestarse con un diverso abanico 

de síntomas (2), la descripción clásica es de un cuadro subagudo (< 3 meses de 

evolución) con alteraciones en la memoria, síntomas psiquiátricos y estado mental 

alterado, destacando la presentación de fiebre con anormalidades psiquiátricas, 

movimientos anormales y disquinesias orofaciales (1). Los signos neurológicos más 

característicos aparecen días o semanas después del inicio de la clínica psiquiátrica, 

que suele ser la forma de presentación inicial. Hasta el 70% de los casos presentan 

clínica prodrómica inespecífica de cefalea, fiebre, vómitos o diarrea, sin haberse 

relacionado con una infección específica. En las siguientes dos semanas presentan 

síntomas psiquiátricos, como cambio de personalidad, ansiedad, insomnio, confusión, 

déficit de atención, labilidad emocional y déficits de memoria a corto plazo. De forma 

progresiva, en días aumenta la gravedad de la clínica y aparece clínica psicótica con 

delirios, alucinaciones, rasgos maníacos y cambios cognitivos. El lenguaje se ve 

frecuentemente alterado, con disminución de la fluencia y ecolalia hasta el mutismo. 

Pueden presentar fluctuaciones del nivel de conciencia, crisis epilépticas (focales o 

generalizadas) refractarias de inicio temprano o en el transcurso de la enfermedad. 

También son característicos los movimientos anormales: coreiformes, estereotipias, 

discinesias orolinguofaciales o rigidez. Otra característica neurológica particular es la 

disautonomía, expresada con arritmias cardíacas, desregulación térmica, fluctuaciones 

de la tensión arterial y frecuencia cardíaca, sialorrea e incluso hipoventilación, que 

puede requerir el ingreso en cuidados intensivos y conducir al coma o incluso a la 

muerte (2). (Figura 1) (1). 
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2.6 Abordaje diagnóstico 

Se realiza mediante estudios de imagen, electroencefalograma y punción lumbar. 

En dos tercios de los pacientes los hallazgos clínicos se encuentran asociados con 

alteraciones en el líquido cefalorraquídeo, con leve pleocitosis (< 200 leucocitos) o 

hiperproteinorraquia y en un 60% se encuentran bandas oligoclonales o índice de 

IgG elevado (1,2,6). En cuanto a la resonancia magnética de encéfalo es normal en 

la mayoría de los casos (70%) (2), siendo  la alteración más habitual la 

hiperintensidad en la secuencia FLAIR en las regiones frontales y temporales 

mediales, así como la captación de contraste en las leptomeninges (1,2). Se  

reporta  que  hasta  el  90 –100%  de  los  pacientes  tienen  un 

electroencefalograma  anormal. (3) El 90% de los casos presentan un 

electroencefalograma con actividad delta en regiones temporales, o actividad delta 

rítmica generalizada con actividad rápida superpuesta (delta brush) o actividad beta 

excesiva (1,2), siendo muy característica de la enfermedad, aunque no 

patognomónica la presencia de delta brush (33% de los pacientes) (2). La 

tomografía computada con emisión de positrones puede mostrar cambios hipo o 
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hipermetabólicos en diversas áreas del cerebro de dichos pacientes, pero sin 

hallazgos en resonancia magnética. Lo anterior más un cuadro clínico sugestivo 

(manifestaciones neuropsiquiátricas, epilepsia refractaria, estado epiléptico y 

movimientos anormales: disquinesias orofaciales) nos orientarán hacia la 

confirmación del diagnóstico de encefalitis autoinmune por anticuerpos anti-NMDA, 

mediante la presencia de anticuerpos contra la unidad GluN1 del receptor NMDA 

de la superficie neuronal tanto en el líquido cefalorraquídeo como en el suero 

sanguíneo (1,2) (cuadro 1).  

 

 
 

Después del tratamiento, o en las etapas avanzadas de la enfermedad, los anticuerpos 

anti-NMDA por lo general siguen siendo elevados si no hay mejoría clínica, mientras 

que los anticuerpos del suero pueden estar disminuidos sustancialmente por la acción 

de los tratamientos.  

En la Figura 2 se muestra un algoritmo basado en los hallazgos clínicos en cuanto a la 

gravedad del síndrome encefálico del paciente, así como los datos paraclínicos 

esenciales (1).  

Debido al tipo de clínica psiquiátrica aislada inicialmente, son pacientes que entran al 

sistema sanitario a través de Psiquiatría y son tratados con antipsicótico, siendo muy 

habitual que el diagnóstico inicial sea erróneo o bien que se retrase mucho en el 

tiempo. Se han propuesto algunas características clínicas atípicas durante la evolución 

de un primer episodio psicótico como marcadores que deben alertar de una posible 

encefalitis autoinmune: inicio agudo o subagudo de la sintomatología psicótica, 
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ausencia de antecedentes psiquiátricos relevantes, presencia de signos neurológicos 

asociados o mala respuesta a antipsicóticos habituales (2).  

Se ha estudiado la presencia de anticuerpos contra antígenos de superficie neuronal 

en pacientes psiquiátricos de diferentes características, así como en controles sanos, 

destacando el metaanálisis de Pollak, en el que se registraron hasta un 8% de 

resultados positivos para anticuerpos NMDAR en el suero en pacientes con 

esquizofrenia o trastornos del espectro psicótico, aunque sólo un 1,5% lo eran de la 

subclase IgG. Otros autores también lo han estudiado en primeros episodios psicóticos 

de forma precoz en el suero con resultados prometedores, con una mayor incidencia 

de positivos de los que se había sospechado inicialmente. 

 

 
 

Teniendo en cuenta la incidencia probablemente infraestimada de encefalitis 

autoinmunes en la actualidad, la imposibilidad de diferenciarlas clínicamente de otras 

entidades psiquiátricas en las fases iniciales, por lo cual hay autores que proponen 

realizar la punción lumbar para el estudio del líquido cefalorraquídeo en todos los 

primeros brotes psicóticos agudos, para así adelantar el diagnóstico y, por lo tanto, 
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proporcionar el tratamiento específico de estas entidades, lo cual puede mejorar el 

diagnóstico y el pronóstico de los pacientes con encefalitis autoinmunes (2). 

 

 

2.7 Diagnóstico diferencial  

Se deberá realizar diagnóstico diferencial con etiologías infecciosas, tóxicas, 

epilépticas, autoinmunes, etc. (Cuadro 2), para lo cual es necesaria una valoración 

multidisciplinaria, que incluya neurólogo pediatría, neurorradiólogo y neurofisiólogo 

pediatra esencialmente.  

 

 
 

 

2.8 TRATAMIENTO  

Éste va dirigido a la eliminación de los anticuerpos basados en la patogenia de la 

enfermedad (1), presentando en su mayoría respuesta a la inmunoterapia y extirpación 

del tumor en caso de que éste esté presente, mejorando el pronóstico, tanto por el 

tiempo de evolución como por la gravedad de los síntomas y por las posibles secuelas 

crónicas, el inicio precoz del tratamiento (2). La primera línea de tratamiento incluye la 
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administración de inmunoglobulina intravenosa, corticoesteroides, plasmaféresis o 

combinaciones de las mismas (1,2), obteniendo respuesta efectiva a las terapias en 

promedio en las primeras 4 semanas posteriores al inicio. Los casos refractarios a la 

primera línea de tratamiento pueden ser tratados con anticuerpos monoclonales contra 

CD20 (rituximab), o inmunosupresores más potentes como ciclofosfamida, e incluso 

requerir tratamiento de mantenimiento con distintos inmunosupresores (ciclofosfamida, 

azatioprina, micofenolato) durante al menos 6 meses (Cuadro 3) (1).  

 

 
Otra parte importante del tratamiento es dar manejo sintomático a las manifestaciones 

agudas, como control de movimientos anormales, epilepsia y trastornos psiquiátricos. 

Siendo útil el manejo para la agitación psicomotriz, con tiapina (antipsicótico atípico): 



 
 

10 
 

iniciando a dosis de 25 mg/día con incremento a 25 mg a la semana hasta llegar a un 

máximo de 300 mg/día.  

Algunos artículos refieren ser de utilidad para el manejo de los movimientos anormales 

el uso de antiparkinsonianos como trihexifenidilo (iniciando dosis a 5 mg cada 24 

horas, máximo de 15 mg/día); benzodiacepinas a dosis bajas (0.1 mg/kg/día a 0.6 

mg/kg/día); relajantes musculares del tipo baclofeno (iniciando a 10 mg/día, máximo de 

30 mg/día), hasta por 8 meses con la reducción gradual al mejorar la sintomatología. 

Recientemente, el uso de canabidiol (dosis de 3 mg/k/día con progresión hasta 10 

mg/k/día) ha dado buena respuesta para el manejo de distonías y espasticidad, 

encontrándose mejoría de estos síntomas a los 180 días posterior al inicio de la misma, 

hasta en un 22% (1). 

 

2.9 Seguimiento  

En el caso de las encefalitis autoinmunes la inmunosupresión prolongada se evaluará 

dependiendo de riesgos y beneficios, así como a consideración de que el paciente 

pudiera presentar una recaída más adelante. No debiéndose descartar en caso de 

recaída, la posibilidad de neoplasia. Es importante proporcionar al paciente manejo de 

secuelas causadas por la encefalitis que puede ir desde epilepsia, problemas motores, 

cognitivos y del aprendizaje, así como trastornos del sueño de tipo 

insomnio/hipersomnia (secuelas frecuentes en encefalitis anti-NMDA). 

 

2.10 Pronóstico  

El tiempo para la recuperación, gravedad de las secuelas y el riesgo de recurrencia 

dependen del inicio precoz y el tipo de tratamiento administrado. En la fase aguda 

existe riesgo de muerte principalmente por complicaciones asociadas con la 

disautonomía, las crisis epilépticas o el ingreso a cuidados intensivos (2). 

El 70% de los pacientes se recupera completamente o tiene secuelas leves, el resto 

desarrolla secuelas graves con una mortalidad del 4%, habiendo un 25% de posibilidad 

de recurrencias de casos inicialmente (6). 

 

 

III. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

 

Las Encefalitis Autoinmune se define como un trastorno inflamatorio subagudo del SNC 

por acción de anticuerpos anti-neuronales específicos y que se manifiestan por 

alteración de la conciencia, trastornos psiquiátricos, movimientos anormales, trastornos 

autonómicos y crisis epilépticas.   

Se refiere que existen aproximadamente 20,000 casos de encefalitis por año en E.U.A., 

de los cuáles aproximadamente en 50% de los casos no se identifica etiología exacta 

determinándose en la mayoría asociación autoinmune. En México no hay datos 

epidemiológicos actualizados.  La encefalitis autoinmune por Anticuerpos contra 

receptores NMDA es la segunda más frecuente; fue descrita por primera vez en 2007, 
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tiene una incidencia estimada de 2 a 3 casos por 1,000,000 habitantes con una 

prevalencia del 50% asociada a Teratoma de Ovario en los casos asociados a tumor. 

El presente estudio realizara un análisis descriptivo del manejo de los pacientes con 

Encefalitis Autoinmune por Anticuerpos contra receptores NMDA hospitalizados en el 

servicio de Neurología del Hospital Pediátrico de Legaría, el cual es hospital de 

referencia neurológica de 2do nivel de atención y analizar el manejo realizado de 

acuerdo a los establecido en la literatura. 

 

 

IV. JUSTIFICACIÓN 

 

La encefalitis autoinmune por Anticuerpos contra receptores NMDA es la segunda más 

frecuente con incidencia estimada de 2 a 3 casos por 1,000,000 habitantes. En México 

no contamos con datos disponibles respecto a este padecimiento de forma específica. 

Algunos estudios han sugerido que existe un predomino de presentación en el sexo 

femenino con un aproximado de 67% y una edad promedio de 10.1 años. 

Esta evaluación plantea una descripción de las diversas manifestaciones clínicas, 

abordaje diagnóstico y terapéutico, así como secuelas neurológicas presentes en 

pacientes con Encefalitis Autoinmune por Anticuerpos contra receptores NMDA, que es 

una entidad de reciente descripción, se confunde frecuentemente con otras entidades 

etiológicas por lo que el diagnóstico temprano es determinante para el desenlace 

clínico y las secuelas neurológicas. 

 

 

V. HIPÓTESIS 

 

NO REQUIERE POR TRATARSE DE UN ESTUDIO DESCRIPTIVO. 

 

 

VI. OBJETIVO GENERAL 

 

Describir las manifestaciones clínicas, hallazgos encontrados en estudios de 

laboratorio e imagen, tratamiento empleado y secuelas neurológicas presentes en 

pacientes con diagnóstico de Encefalitis Autoinmune por Anticuerpos contra receptores  

NMDA en pacientes pediátricos hospitalizados en el Hospital Pediátrico de Legaria de 

Julio del 2016 a Julio del 2021. 

 

VII. OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

 Identificar la frecuencia del sexo en pacientes con diagnóstico de Encefalitis 

Autoinmune Anti- rNMDA del Hospital Pediátrico de Legaria. 
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 Describir los hallazgos encontrados en el estudio de punción lumbar en 

pacientes con diagnóstico de Encefalitis Autoinmune Anti- rNMDA del Hospital 

Pediátrico de Legaria. 

 Describir los hallazgos encontrados en el perfil inmunológico en pacientes con 

diagnóstico de Encefalitis Autoinmune Anti- rNMDA del Hospital Pediátrico de 

Legaria. 

 Describir los hallazgos encontrados en el electroencefalograma en pacientes 

con diagnóstico de Encefalitis Autoinmune Anti- rNMDA del Hospital Pediátrico 

de Legaria. 

 Describir los hallazgos encontrados en el estudio de resonancia magnética de 

cerebro en pacientes con diagnóstico de Encefalitis Autoinmune Anti- rNMDA 

del Hospital Pediátrico de Legaria. 

 Reportar el tratamiento empleado en pacientes con diagnóstico de Encefalitis 

Autoinmune Anti- rNMDA del Hospital Pediátrico de Legaria. 

 Identificar las secuelas neurológicas presentadas en pacientes con diagnóstico 

de Encefalitis Autoinmune Anti- rNMDA del Hospital Pediátrico de Legaria. 

 

 

VIII. METODOLOGÍA 

 

8.1 Tipo de estudio 

Se realizó un estudio epidemiológico diagnóstico situacional, de tipo observacional, 

transversal, descriptivo y retrospectivo del área de investigación biomédica.  

 

8.2 Población de estudio 

Pacientes pediátricos ingresados en el servicio de Neurología pediátrica con 

diagnóstico de Encefalitis autoinmune por Anticuerpos contra receptores NMDA del 

Hospital Pediátrico de Legaria.  

 

8.3 Muestra 

Por ser un estudio de prevalencia no es necesario calcular una muestra. 

 

8.4 Tipo de muestreo y estrategia de reclutamiento 

Se realizó un muestreo no probabilístico a conveniencia, el cual permite seleccionar 

aquellos casos accesibles. Esto, fundamentado en la conveniente accesibilidad y 

proximidad de los sujetos para el investigador. 

Se diseñó un instrumento de recolección de datos exclusivo para esta investigación, el 

cual se utilizó para realizar el vaciado de información proveniente de los expedientes 

clínicos de pacientes que cumplieron con los criterios de inclusión y ninguno de 

exclusión. 
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GRUPO DE ESTUDIO  

 

 

I.2.2.1. Criterios de 

Inclusión: 

- Pacientes pediátricos de 0 a 17 años 11 meses 

- Diagnóstico confirmado de encefalitis autoinmune por 

antir-NMDA 

- Protocolo diagnóstico completo para Encefalitis 

Autoinmune por Anticuerpos contra receptores NMDA 

 

I.2.2.2. Criterios de no 

inclusión: 

- Pacientes que no cuenten con expediente clínico 

completo 

 

I.2.2.3. Criterios de 

interrupción: 

- NO APLICA 

 

I.2.2.4. Criterios de 

eliminación: 

- NO APLICA 

 

 

8.5 Variables 

 

 

VARIABLE / 

CATEGORÍA 

 

 

 

TIPO 

 

DEFINICIÓN 

OPERACIONAL 

 

ESCALA 

DE 

MEDICIÓN 

 

CALIFICACIÒN 

Encefalitis 

Autoinmune 

Independiente, 

nominal, 

dicotòmica 

Reporte de la 

enfermedad en el 

expediente clínico 

Cualitativa 1.- Presente 

2.- Ausente 

Sexo Independiente 

Discreta 

Nominal 

Determinación de 

acuerdo a rasgos 

físicos como 

genitales, en 

masculino o 

femenino.   

Cualitativa 

 

0.-Masculino 

1.-Femenino 

Manifestacio

nes clínicas 

Independiente 

Discreta 

Nominal 

 

Conjunto de signos y 

síntomas presentes 

en cada paciente.  

Cualitativa 

 

1.- Alteraciones 

conductuales 

2.- Alteraciones 

psiquiàtricas  

3.- Convulsiones  

4.- Movimientos  

anormales 

5.- Autonòmicos 

6.- Alteraciones del 
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lenguaje 

7.- Alteraciones 

motoras 

8.- Otros 

Electroencef

alograma 

Independiente 

Discreta 

Nominal 

 

Estudio de la función 

cerebral que registra 

la actividad eléctrica 

del cerebro en 

situación basal y con 

métodos de activación 

(hiperventilación y  

fotoestimulación). 

Cualitativa 

 

1-Normal 

2. Anormal 

 

Punción 

Lumbar 

Independiente 

Discreta 

Nominal 

 

Procedimiento que 

consiste en la 

introducción de una 

aguja en el espacio 

subaracnoideo del 

saco dural lumbar 

para la obtención de 

líquido 

cefalorraquídeo con 

fines diagnósticos.  

Cuantitativa 

Cualitativa 

1-Normal 

2- Polirraquia 

3.- Pleocitos 

Perfil 

Inmunológico 

Independiente 

Discreta 

 

 

Conjunto de pruebas 

que evalúan la 

respuesta inmune, 

tanto desde el punto 

de vista 

humoral como celular. 

Cuantitativa  1. Normal 

2. Anormal 

Resonancia 

Magnética 

Independiente 

Discreta 

Nominal 

 

 

Estudio diagnóstico 

no invasivo que 

consiste en la 

obtención de 

imágenes detalladas 

del encéfalo, a través 

del uso de campos 

magnéticos y ondas 

de radiofrecuencia. 

Cualitativa 1-Normal 

2-Anormal 

Tratamiento Independiente 

Discreta 

Nominal 

 

 

Conjunto de medios 

(higiénicos, farmacoló

gicos, quirúrgicos u 

otros) que se 

utilizaron con la 

Cualitativa 1.Esteroide 

2. Inmunoglobulina 

3. Antiepilèpico 

4.- Antipsicòticos 

5. Otros 

https://es.wikipedia.org/wiki/Higiénico
https://es.wikipedia.org/wiki/Farmacológico
https://es.wikipedia.org/wiki/Farmacológico
https://es.wikipedia.org/wiki/Quirúrgico
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finalidad de curar y/o 

mejorar las 

manifestaciones.   

Secuelas 

Neurológica 

Independiente 

Discreta 

Nominal 

 

Conjunto de 

condiciones 

secundarias a la 

presencia de 

encefalitis 

autoinmune, ya sean 

déficit motores, 

sensitivos, 

conductuales y/o 

cognitivos.  

Cualitativa 1.- Epilepsia  

2.- Alteraciones 

motoras 

3.- Alteraciones del 

lenguaje 

4.- Alteraciones 

psiquiátricas 

5.- Disautonomias 

6.- Conductuales 

7.- Alteraciones del 

estado de conciencia  

 

 

 

8.6 Mediciones e instrumentos de medición 

Revisión de expedientes, de los cuales se recopilaron los datos de los pacientes a 

partir de la revisión de expedientes clínicos. Se registrarán los datos en una hoja de 

recolección, los cuales se capturarán en una base de datos de Excel, ulteriormente, se 

realizará el análisis estadístico de la información en el que se utilizarán herramientas 

visuales (gráficos y tablas) para la descripción de la información recolectada y la 

obtención de resultados, lo anterior se realizará por medio del paquete estadístico 

SPSS Statistics para finalmente realizar la discusión de los mismos y concluir el 

estudio. 

 

PLAN DE ANÁLISIS: 

Estadística descriptiva: Se realizará un análisis univariado para la realización de este 

estudio ya que se trata de un diseño descriptivo. 

Estadística analítica o Inferencial: T de estudent usando SPSS. 

Análisis cualitativo: Se hará un análisis univariado de frecuencias y proporciones para 

variables cualitativas; para variables cuantitativas se calcularán medidas de tendencia 

central (media y mediana), se calcularán frecuencias y proporciones estratificadas para 

las variables clínicas. 

 

 

8.7 Análisis estadístico de los datos:  

Se utilizó estadística descriptiva. Las variables cualitativas fueron descritas con 

frecuencia absolutas y relativas, mientras que las variables cuantitativas lo fueron con 

medias y desviación estándar.  
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IX. IMPLICACIONES ÉTICAS 

 

El presente protocolo se considera sin riesgo, ya que al ser un  estudio retrospectivo, 

se hizo uso únicamente de expedientes clínicos del área de neurología, garantizando la 

confidencialidad de los datos obtenidos. 

El proyecto está de acuerdo con las normas éticas, el Reglamento de la Ley General 

de Salud en Materia de Investigación para la Salud y con la declaración del Helsinki de 

1975 enmendada en 1989 y códigos y normas Internacionales vigentes de las buenas 

prácticas de la investigación clínica. Así mismo, el investigador principal se apegará a 

las normas y reglamentos institucionales y a los de la Ley General de Salud. 

Se ha tomado el cuidado, seguridad y bienestar de los pacientes que se respetarán 

cabalmente los principios contenidos en él, la Declaración de Helsinki, la enmienda de 

Tokio, Código de Núremberg, el informe de Belmont, y en el Código de Reglamentos 

Federales de Estados Unidos. Se respetarán en todo momento los acuerdos y las 

normas éticas referentes a investigación en seres humanos de acuerdo a lo descrito en 

la Ley General de Salud, la declaración de Helsinki de 1975 y sus enmiendas, los 

códigos y normas internacionales vigentes para las buenas prácticas en la 

investigación clínica. 

Se tomaron en cuenta las disposiciones del Reglamento de la Ley General de Salud en 

Materia de Investigación para la salud, en el Título Segundo, Capítulo primero en sus 

artículos: 13, 14 incisos I al VIII, 15,16,17 en su inciso II, 18,19,20,21 incisos I al XI y 22 

incisos I al V. Así como también, los principios bioéticos de acuerdo a la declaración de 

Helsinki con su modificación en Hong Kong basados primordialmente en la 

beneficencia, autonomía. 

En el artículo 13 por el respeto que se tendrá por hacer prevalecer el criterio del 

respeto a su dignidad y la protección de sus derechos y bienestar, al salvaguardar la 

información obtenida de los expedientes. 

Del artículo 14, en el inciso I, ya que apegado a los requerimientos de la institución y 

del comité local de investigación, se ajustara a los principios éticos y científicos 

justificados en cada uno de los apartados del protocolo. 

En todo momento se preservará la confidencialidad de la información de las 

participantes, ni las bases de datos ni las hojas de colección contendrán información 

que pudiera ayudar a identificarlas, dicha información será conservada en registro 

aparte por el investigador principal bajo llave. 

La publicación de los resultados de esta investigación se preservará la exactitud de los 

resultados obtenidos. Al difundir los resultados de ninguna manera se expondrá 

información que pudiera ayudar a identificar a las participantes. 
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X. RESULTADOS 

 

Gráfica 1. Se muestra la prevalencia de encefalitis autoinmune por anticuerpos 

anti-rNMDA de acuerdo a género. 

 

 

 

Tabla 1. Hallazgos de líquido cefalorraquídeo en pacientes pediátricos con 

diagnóstico de encefalitis autoinmune anti- rNMDA.    

CARACTERÍSTICAS DE LCR 

RESULTADO LCR 

Normal Anormal 

Aspecto 

Transparente 3 (37.5%) 4 (50%) 

Ligeramente 
turbio 0 1 (12.5%) 

Color (Agua de roca) 3 (37.5%) 5 (62.5%5) 

pH 7.38 ± 0.34 7.63 ± 0.13 

Glucosa 63.33 ± 3.21 69 ± 7.18 

Cèlulas 0.5 ± 0.5 43.5 ± 43.5 

% Polimorfonucleares 0 9.20 ± 9.12 

% Mononucleares 66.67 ±  57,74 90.80 ± 9.12 

Proteínas 22 ± 3 39.80 ± 26.52 

Cloruro 128 ± 5.29 128.40 ± 3.36 

Lactato 1.67 ± 0.29 1.74 ± 0.34 

0

2

4

6

Masculino

Femenino

37% 
63% 

Gráfica 1. Prevalencia de Encefalitis 
Autoinmune acorde sexo 

Masculino Femenino
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Tabla 2. Se muestran las manifestaciones clínicas en pacientes pediátricos con 

diagnóstico de encefalitis autoinmune anti- rNMDA acorde a género.  

 

 

   

 

 
Gráfica 2.- Muestra las diferentes manifestaciones clínicas en pacientes 

pediátricos con diagnóstico de encefalitis autoinmune anti- rNMDA acorde a 

género. 

 

0

1

2

3

4

5

6

7

8

9

Alteraciones
conductuales

Alteraciones
psiquiátricas

Convulsiones Movimientos
anormales

Autonómicos Alteración
del lenguaje

Alteraciones
motoras

Otros

Gràfica 2. Manifestaciones clínicas en pacientes pediàtricos 
con diagnóstico de encefalitis autoinmune anti-rNMDA acorde a 

sexo. 

Masculino Femenino

MANIFESTACIONES CLINICAS 

SEXO 

Masculino 

(%) 

Femenino 

(%) 

Alteraciones conductuales 3 (37.5) 5 (62.5) 

Alteraciones psiquiátricas 1 (12.5) 4 (50) 

Convulsiones 3 (37.5) 5 (62.5) 

Movimientos anormales 3 (37.5) 3 (37.5) 

Autonómicos 2 (25) 3 (37.5) 

Alteración del lenguaje 2 (25) 3 (37.5) 

Alteraciones motoras 2 (25) 2 (25) 

Otros 2 (25) 2 (25) 
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Gráfica 3.- Muestra los diferentes patrones de crisis convulsivas manifestados 

clínicamente en los pacientes con encefalitis autoinmune anti-rNMDA. 

 

 
 

 

 

Tabla 3. Expone los resultados de los paraclínicos realizados a paciente 

pediátricos con encefalitis autoinmune anti- rNMDA.  

 

ESTUDIO 

RESULTADO 

Normal 

(%) 

Anormal 

(%) 

Electroencefalograma 0 8 (100) 

Líquido cefalorraquídeo 3 (37.5) 5 (62.5) 

Determinación de Anticuerpos 

rNMDA NR1 y NR2 en suero y 

LCR 

0 8 (100) 

Perfil inmunológico 8 (100) 0 

Resonancia magnética 5 (62.5) 3 (37.5) 

0

0.5

1

1.5

2

2.5

3

3.5

4

4.5

Patròn de
convulsiones

Gràfica 3.- Patròn de crisis convulsivas en pacientes 
con encefalitis autoinmune anti-rNMDA  

Crisis focales y generalizadas

Crisis generalizadas

Crisis focales
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Gráfica 4.- Muestra el uso de los diferentes grupos de fármacos en paciente 

pediátricos con diagnóstico de encefalitis autoinmune anti-rNMDA. 

 

 
 

Gráfica 5: Representa la frecuencia de las diferentes secuelas neurológicas en 

pacientes pediátricos con diagnóstico de encefalitis autoinmune anti-rNMDA 
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Esteroide Inmunoglobulina Antiepiléptico Antipicóticos Otros

Gráfica 4. Fàrmacos utilizados en pacientes 
pediàtricos con diagnóstico de encefalitis 

autoinmune anti- rNMDA. 
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Gráfica 5. Frecuencia de secuelas neurológicas en 
pacientes pediàtricos con diagnóstico de encefalitis 

autoinmune anti-rNMDA. 
 

Hombre Mujer



 
 

21 
 

Gráfica 6.- Presenta el número de pacientes en general hospitalizados en el 

servicio de neurología pediátrica entre los años 2018 y 2021, así como el número 

de paciente ingresados en esos años con diagnóstico confirmado de encefalitis 

autoinmune anti-rNMDA. 

 

 

 

 

XI. ANÁLISIS DE RESULTADOS 

Se obtuvo una muestra de 8 pacientes con diagnóstico confirmado de encefalitis 

autoinmune por anti-rNMDA, de enero del 2018 a julio del 2021. 

  

En la gráfica 1 se muestra que 5 de los 8 pacientes con diagnósticos de encefalitis 

autoinmune anti r-NMDA son del género femenino (63%) y los 3 casos restantes son 

del género masculino (37%). La relación mujer-hombre en cuanto a los casos de 

encefalitis autoinmune es de 1.66:1. 

 

Por otro lado, en la tabla 1 se muestra que 5 de los 8 pacientes presentaron líquido 

cefalorraquídeo anormal (62.5 %), mientras que los 3 pacientes restantes presentaron 

líquido cefalorraquídeo de características normales (37.5 %). Dentro de las 

características anormales que presentaron los pacientes, predominó la pleocitosis en 4 

2018 2019 2020 2021

2084 

1667 
1452 1386 

1 2 4 1 

Gráfica 6.- Pacientes ingresados al servicio de neurologìa y 
pacientes con diagnòstico de encefalitis autoinmune contra 

anti-rNMDA  

Pacientes de neurologìa Pacientes con encefealitis autoinmune por anti-rNMDA
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de los 5 casos (80%), mientras que el paciente restante (20%) presentó 

proteinorraquia. 

 

En la tabla 2 se muestra que en el caso de  los  pacientes  con  encefalitis  autoinmune 

en general, las manifestaciones clínicas  predominantes fueron las alteraciones 

conductuales y las crisis convulsivas  en  un  100%  de  los  casos,  seguido  por  la  

presencia de movimientos anormales en un 75%, 62.5% presentó alteraciones 

psiquiátricas, autonómicas y del lenguaje y al final alteraciones motoras en un 50%. Sin 

embargo se puede observar que en el género femenino predominan las alteraciones 

psiquiátricas en un 80% respecto al 33.3% de los hombres. Mientras que en el género 

masculino predominan los movimientos anormales en un 100% de la población, 

presentándose únicamente en un 60% de las mujeres.  

 

Podemos observar que respecto a las manifestaciones clínicas de crisis convulsivas en 

pacientes con encefalitis autoinmune anti-rNMDA, el patrón que predominó fue el de 

crisis convulsivas mixtas en un 50%, seguido de crisis focalizadas en un 37.5% y 

únicamente un 12.5% con presencia de crisis generalizadas (Ver gráfica 3).  

 

Los hallazgos encontrados en el panel de gabinete que se empleó para el abordaje de 

los pacientes con sospecha de encefalitis autoinmune anti-rNMDA reportaron 

presencia de Anticuerpos rNMDA NR1 y NR2 en suero y LCR en el 100%  de la 

muestra, confirmando así el diagnóstico de sospecha, además mostraron que el 100% 

de los pacientes presentaron un electroencefalograma anormal en los cuales 

predominó la actividad de baja amplitud focal en el 50% de la muestra, el líquido 

cefalorraquídeo se encontró anormal en 5 de los 8 pacientes estudiados (62.5%), en 

cuanto al perfil inmunológico el 100% la población presentó resultados normales, la 

resonancia magnética de encéfalo solicitada se encontró normal en el 62.5% (5 

pacientes) y únicamente el 37.5% (3 personas) mostró alteraciones, de las cuales 

predominaron las hiperintensidades en T2 y FLAIR en dos de los 3 pacientes. Estos  

resultados  se muestran en la tabla 3.  

 

En la gráfica 4 se pueden observar los diferentes grupos de fármacos que fueron 

empleados para el manejo de los pacientes, recibiendo terapia con esteroide, 

inmunoglobulina y antiepilépticos el 100% de la muestra, destacando como 

antiepiléptico de mayor uso el levetiracetam en 7 de los 8 casos estudiados, en cuanto 

a los antipsicóticos se utilizaron en 7 de los 8 pacientes (87.5%), inicialmente 

quetiapina y en los siguientes casos olanzapina. De igual manera el 87.5% de la 

población requirió uso de otros fármacos, principalmente para el manejo de 

disautonomías a base de propanolol en el 50%, observando que únicamente un 

paciente ameritó manejo antibiótico de amplio espectro por sobreinfección agregada.       
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En cuanto a las secuelas neurológicas podemos observar en la gráfica 5 que al egreso 

hospitalario los pacientes persistieron con crisis epilépticas en un 87.5% siendo 

igualmente más frecuentes las crisis focales y mixtas; seguido de alteraciones del 

lenguaje en el 50% como afasia, bradilalia y ecolia, destacando así mismo su 

persistencia únicamente en el género femenino. El 37.5% persistió con alteraciones 

motoras de tipo paresia.  

Es de importancia mencionar que uno de nuestros 8 pacientes estudiados evolucionó 

hacia síndrome neuroléptico maligno como complicación y posteriormente a la muerte.  

 

Finalmente podemos analizar la prevalencia de los pacientes con diagnóstico 

confirmado de Encefalitis autoinmune anti-rNMDA en el periodo estudiado respecto al 

total de pacientes hospitalizados en el servicio de neurología del Hospital Pediátrico 

Legaria, la cual fue de 0.121%. Observando que en el año 2018 la prevalencia fue de 

0.048%, en el 2019 de 0.120%, del 0.275% en el 2020 y 0.121% en el 2021 (hasta el 

mes de julio), siendo el año con mayor prevalencia el 2020.   

 

 

XII. DISCUSIÓN 

Se realizó un estudio observacional, transversal, descriptivo y retrospectivo en el cual 

se revisaron un total de 8 casos encontrando una prevalencia de 0.12% en los 

pacientes hospitalizados en el área de neurología pediátrica, dato con el cual no se 

cuenta en bibliografías previas; con una estimación de 2 a 3 casos  por  millón  en  

pacientes  jóvenes,  se trata de una prevalencia significativa.  

En nuestra población la prevalencia de sexo es en el grupo de mujeres con un total de 

5 casos reportados, que representan el 63% dando una relación mujeres:hombres de 

1.6:1, lo cual es un poco mayor con lo reportado en algunos estudios que es de 67% 

de predomino en mujeres. 

Encontramos que en nuestra población las manifestaciones predominantes 

inicialmente son las conductuales y más tarde la presencia de crisis convulsivas, 

ambas en el 100% de nuestra muestra. Siendo las manifestaciones psiquiátricas 

predominantes en el género femenino hasta en un 80%, y los movimientos anormales 

los predominantes en el género masculino en un 100%.  

Los reportes de electroencefalograma indican reporte anormal en el 100% de los 

pacientes, predominando la actividad de baja amplitud focal en el 50% de los estudios 

alterados. Lo cual coincide con lo reportado, ya que se ha encontrado que en un 90 a 

100% de los pacientes tienen un electroencefalograma anormal.  

Los hallazgos reportados en la resonancia magnética de encéfalo fueron sin 

alteraciones en el  62.5%  y con  alteraciones en el 37.5%, predominando las 

hiperintensidades en T2 y FLAIR. Lo cual contrasta con lo reportado en la literatura 
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donde  se  encuentran alteraciones en una tercera parte de las  resonancias 

magnéticas de encéfalo. 

El abordaje terapéutico se realizó con esteroide, inmunoglobulina y anticomiciales en 

todos los pacientes, seguido por el uso de antipsicóticos en el 87.5% de los pacientes 

sin existir mucha variación con lo referido en series de casos previas. 

Las principales secuelas al egreso de nuestros  pacientes  fueron: crisis epilépticas en 

el 87.5%, lo cual se encuentra discretamente por arriba de lo reportado en estudios 

previos de un 71.42% de los casos; seguido de alteraciones del lenguaje en el 50% y 

posteriormente secuelas motoras y conductuales.    

Se sabe que posterior a la aplicación de  inmunoglobulina  humana  puede  haber  

respuesta  en  los síntomas hasta un mes después, pero incluso se puede requerir 

hasta 18 meses o más para una recuperación franca, esto  explica que la  mayoría de 

los pacientes egresen  con  secuelas,  pero  aún existe expectativa de mejora. 

Destacando la complicación de uno de nuestros pacientes con síndrome neuroléptico 

maligno y fallecimiento.  

 

 

XIII. CONCLUSIONES 

La encefalitis es un padecimiento en el que aproximadamente en el 50% de los casos 
no se identifica aparente etiología, siendo la Encefalitis Autoinmune un diagnostico a 
considerar en estos casos. Actualmente la encefalitis autoinmune mediada por 
anticuerpos contra receptores NMDA es considerada la segunda causa de 
encefalopatía autoinmune, desafortunadamente existen pocos datos epidemiológicos 
reportados especialmente en niños. 

 

El objetivo de este estudio fue el de realizar la descripción de la serie de casos 
diagnosticados dentro del servicio de Neurología del Hospital Pediátrico de Legaria 
analizando las características clínicas, el abordaje diagnóstico y el tratamiento 
empleado comparado con lo reportado en la bibliografía. 

 
Si bien, nuestra muestra es pequeña respecto a hospitales de tercer nivel, 

consideramos que brinda información significativa al tratarse de una patología 

relativamente reciente, poco frecuente y subdiagnosticada.  

Consideramos que a pesar de las limitantes presentadas para realizar las pruebas 
diagnósticas por tratarse de un hospital de segundo nivel de atención es importante 
implementar un algoritmo diagnóstico para esta patología que sigue siendo 
subdiagnosticada, ya que debe de ser  un  diagnóstico  diferencial  obligado en  
cualquier  abordaje de encefalitis sin etiología aparente,  esperando  con  ello  disminuir 
el  tiempo de inicio entre los síntomas e inicio de tratamiento, así como el tiempo de 
estancia hospitalaria y disminución de secuelas.  

Otra limitante fue que el seguimiento de los pacientes no es posible ya que son 
referidos a tercer nivel de atención.  
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ANEXOS 

 

Anexo 1. Cronograma 

 

 

 

FECHAS  

2021 

 

ACTIVIDAD 

 

 

JULIO 

 

 

AGOSTO 

 

 

SEPTIEMBRE 

 

Solicitud de permisos a la dirección del 

Hospital Pediátrico de Legaria para la 

revisión de expedientes clínicos, así 

como la autorización de la revisión del 

sistema SAMHI para la obtención de 

datos para análisis. 

 

 

23 – julio 

 
 

 

  

 

Captura de datos en hojas de 

recolección. 

  

2 al 6 de 

agosto 

 

 

Captura de base de datos en Excel. 

  

9 al 13 de 

agosto 

 

 

Análisis de datos capturados con 

ayuda del paquete estadístico SPSS. 

  

16 al 27 de 

agosto 

 

 

Discusión y conclusión de resultados.  

 

   

30 de agosto al 3 

de septiembre 

2021 

 


	Portada 
	Índice 
	Resumen 
	Texto  
	Conclusiones 
	Bibliografía



