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Articulo original

Neuritis opticas post vacuna SARS-CoV-2 en pacientes
pediatricos. Presentacion de casos

Optic neuritis post SARS-CoV-2 vaccine in pediatric patients. Case report

Pierina Ramello!, Daniela Welschen?, Erica Hammermiiller3, Claudia Polo®

Resumen
Objetivo: Presentacion de dos pacientes pediatricas con neuritis Optica dias posteriores a la coloca-
cion de la vacuna SARS-CoV-2.
Métodos y Resultados: El primer caso es una nifia de 12 afios quien 15 dias previos se colocd la
vacuna monovalente ARNm de Moderna, Spikevax Se constaté un descenso de la agudeza visual
leve del ojo derecho con alteracion del test de Ishihara y papilitis de ojo derecho. En la resonan-
cia magnética presentd multiples lesiones a nivel del Sistema Nervioso Central cumpliendo los
criterios de Mc Donald para el diagnostico de Esclerosis Multiple, confirmado por la presencia de
bandas oligoclonales en el Liquido Cefalorraquideo. Los potenciales visuales evocados por damero
sugirieron afectacion del nervio optico derecho y de la vision discriminativa a izquierda.

La segunda paciente de 10 afios consultd por disminucioén brusca de la vision bilateral. Como
antecedente refiri6 haberse colocado la vacuna a virus inactivado Sinonharm BBIBP-SARS-CoV-2.
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Al fondo de ojos presentd una leve palidez de papila. El campo visual computarizado present6
contraccion de isopteras marcado con islote de vision central. El elecrorretinograma se informo
de tipo subnormal (++) bilateral. Los electrorretinograma fotdpico y escotopico también se des-
cribieron subnormales. Sus Potenciales Visuales Evocados sugirieron alteracion de ambos nervios
opticos, tanto por Flash como por Damero.

Conclusion: Existe evidencia cientifica que demuestra el aumento de neuritis optica post vacuna
COVID-19 principalmente en nifios, su incidencia es baja en relacion al porcentaje de la poblacion
inmunizada. A su vez, cabe recalcar que los pacientes pediatricos recuperaron su capacidad visual
ad-integrum.

Palabras clave: vacunacion COVID-19, neuropatia Optica, sclerosis multiple, vacuna ARNm Mo-
derna, vacuna Sinopharm BBIBP-SARS-CoV-2.

Abstract

Purpose: The aim of this paper is to present 2 pediatric patients with optic neuritis days after
SARS- CoV- 2 vaccination.

Methods and Results: The first case is a 12-year-old patient who received ARNm monovalent
vaccine Moderna, Spikevax. A slight decrease in visual acuity was found in the right eye with ip-
silateral alteration of the Ishihara’s test. Discrete papillitis was found at the right eye fundus and
lesions in the central nervous system fulfilling the Mc Donald’s MRI criteria for multiple sclerosis
diagnosis. The presence of oligoclonal band in the cerebrospinal fluis confirms it. Visual evoked
potentials suggested involvement of the right optic nerve and left discriminative vision.

The other 10-year-old patient consulted due to a sudden decrease in visual acuity. She received
inactivated virus vaccine Sinopharm BBIBP-SARS-CoV-2. Although the fundus showed a slight
papillary pallor. Her computerizes visual field showed isoptera contraction with a central vision
island. The electroretinogram was reported it as bilaterally subnormal, as well as the fotopic and
scotopic electroretinogram. The visual evoked potentials suggested alteration of both optic nerves.
Conclusions: Scientific evidence reveals that optic neuritis increase after COVID-19 vaccine,
mainly in pediatric population, but also reveals that its incidence is low with regard to the immu-
nized population. Also, it should be noted that pediatric patients recovered their visual acuity ad
integrum with early diagnosis and appropriate treatment.

Keywords: COVID-19 vaccination, optic neuropathy, multiple sclerosis, ARNm Moderna vaccine,
Sinopharm BBIBP-SARS-CoV-2.

INTRODUCCION

Como todos sabemos, la pandemia de CO-
VID-19 puso en jaque a la salud publica y pri-
vada a nivel mundial. Esto llevo a que las com-
panias farmacéuticas comenzaran una carrera
sin precedentes para desarrollar una vacuna
que disminuyera las cifras de morbi-mortali-
dad que producia este virus. Esta situacion epi-
demiologica excepcional permitio la autoriza-
cion del uso de vacunas, sin tener datos fiables

sobre su eficacia o sensibilidad. Dentro de los
articulos que hay publicados hasta el dia de la
fecha, son muy poco frecuentes las complica-
ciones oftalmoldgicas en relacion al alto vo-
lumen de poblacion que se vacund. Si bien no
podemos confirmar si la vacunacion fue causa
de las complicaciones o si el proceso inflama-
torio que presentaron los pacientes posterior-
mente fue casualidad, el objetivo de publicar
estos pacientes es aportar datos para futuras
investigaciones.
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PRESENTACION DE CASOS

Presentamos dos pacientes que desarrolla-
ron alteraciones visuales dias posteriores a la
colocacion de la vacuna contra el virus SARS-
CoV-2. La primera paciente, B.M., es una nifia
de 12 afos quien refiere haberse colocado la va-
cuna contra el COVID-19 monovalente ARNm
de Moderna, Spikevax 15 dias previos a la apa-
ricion de los sintomas. El motivo de su consul-
ta fue por alteraciones visuales inespecificas.
Al examen oftalmologico se constatd agudeza
visual (AV) sin correccion de 20/25 en ojo de-
recho (OD) y de 20/20 en ojo izquierdo (OI).
Defecto pupilar aferente en OD y alteraciones
en el test de Ishihara’s con predominio del deu-
teran de ese mismo ojo. En el fondo de ojo se
observé papilitis de OD. En la tomografia de
coherencia oOptica (OCT) se evidencido edema
incipiente en la capa de fibras del nervio 6ptico
(fig. 1). En cuanto a la RMN se constataron
multiples imagenes hiperintensas en T2/Flair
supra e infratentoriales, region yuxtacortical
parietal izquierda, derecha y periventricular,
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cumpliendo los criterios de Mc Donald. Los
potenciales visuales evocados (PEV) por da-
mero se informaron ambos ojos de forma anor-
mal, latencia prolongada en ojo derecho con
diferencia interocular, amplitud conservada.
Sugiere afectacion del nervio optico derecho y
de la vision discriminativa a izquierda (fig. 2).
El analisis del liquido cefalorraquideo (LCR)
presento escasas bandas oligoclonales. El labo-
ratorio descart6 causa infectoldgica asociada. A
esta paciente se la interpretd como neuritis 0p-
tica secundaria a esclerosis multiple y se realiza
el tratamiento correspondiente.

Nuestra segunda paciente, A. L., una nifia de
10 afios quien tiene fue atendida tres meses an-
tes en nuestro servicio para un certificado esco-
lar sin patologia alguna. Consulta por disminu-
cion brusca de la vision de ambos ojos. Como
antecedente refirid haberse colocado la vacuna a
virus inactivado Sinopharm BBIBP-Sars-COV
10 dias antes de la aparicion de los sintomas. La
AV de lejos en el momento del examen era de
20/80 OD y de 20/60 OI sin correccion. Su AV
de cerca fue de 20/200 también sin correccion.
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Figura 1. OCT muestra edema incipiente de la capa de fibras nerviosas de ojo derecho.
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Figura 2. Ambos ojos de forma anormal. Latencia prolongada ojo derecho con diferencia interocular aumentada. Afec-
tacion del ojo derecho y vision discriminativa a izquierda. A y B. Retinografia color de ambos nervios opticos. Sin alte-
raciones. C y D. Aneritra. Se observa palidez papilar temporal y atrofia del epitelio pigmentario de la retina peripapilar.

E y F. Angiografia digital. No se observan filtraciones en tiempos tardios ni envainamiento vascular.

Ni a la biomicroscopia (BMC) ni en el fondo de
0jo encontramos cambios con respecto a lo nor-
mal (fig. 2A'y B). Pero, cuando examinamos los
nervios optico a la luz aneritra, se observo pa-
lidez de papila a temporal y atrofia del epitelio
pigmentario de laretina peripapilar (fig. 2Cy D).

Por tultimo, en la angiografia digital no se en-
contr6 envainamiento vascular ¢ filtraciones
en tiempos tempranos o tardios (fig. 2E y F).
Con respecto al campo visual computarizado
notamos una marcada contraccion de isopteras,
dejando so6lo un islote de vision central (fig. 3).
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Figura 3. Contraccion de isopteras con islote de vision central de ambos ojos.

En cuanto ala RNM de orbita, cerebro y médu-
la se informé como normal. La puncion de LCR
se encontr6 dentro de pardmetros normales. Los
resultados del Elecrorretinograma se informé de
tipo subnormal (++) bilateral. El electrorretino-
grama fotopico se describié de forma irregular y
baja amplitud bilateral, de tipo subnormal de (++)
a derecha y de (+) a izquierda (fig. 4). El elec-
trorretinograma escotdpico fue de tipo subnormal
bilateral, con latencias prolongadas para onda b
y amplitud disminuida (fig. 5). Los PEV sugirie-
ron alteracion de ambos nervios Opticos. PEV por
Flash se encontr6 latencia prolongada a izquier-
da. Compatible con alteracion de la permeabili-
dad luminosa a predominio izquierdo (fig. 6). En
los PEV por Damero se describieron latencia pro-
longada a izquierda. Compatible con alteracion
de la permeabilidad luminosa a izquierda (fig. 7).
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Figura 4. Electrorretinograma fotopico se describié de
forma irregular y baja amplitud bilateral, de tipo subnor-
mal de (++) a derecha y de (+) a izquierda.

DISCUSION

Segun los datos oficiales brindados en la
pagina web oficial del Ministerio de Salud de
Argentina, hasta mayo de 2023 se adminis-
traron 41,168,710 (89,87%) primeras dosis y
37,737,500 (82,38%) personas con segunda
dosis para una poblacion total de 45,808,747.
Al comienzo de la pandemia se vacunaba a la
poblacion a partir de los 13 afios de edad. Desde
Julio de 2022 la vacunacion contra el SARS-
CoV-2 se ha incorporado al calendario oficial
de vacunacion con dos dosis obligatorias sepa-
radas por 29 dias y otra dosis de refuerzo a los
3 afos.

Los principales efectos adversos publicados
son los asociados a fenomenos autoinmunes,
como trombocitopenia trombdtica inmune, en-
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Figura 5. El electrorretinograma escotdpico fue de tipo
subnormal bilateral, con latencias prolongadas para onda
b y amplitud disminuida.
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Figura 6. PEV por Flash. Latencia prolongada a izquier-
da. Compatible con alteracion de la permeabilidad lumi-
nosa a predominio izquierdo.

fermedades hepdticas autoinmunes, Sindrome
de Guillain Barré, nefropatia por Ig A, artritis
reumatoide y lupus eritematoso sistémico (1).
Dentro de los efectos adversos oftalmologi-
cos, los que principalmente fueron informados
son paralisis facial, paralisis del sexto nervio,
neurorretinopatia macular aguda, retinopatia
central serosa, trombosis, uveitis, sindrome de
puntos blancos evanescentes, reactivacion de la
Enfermedad de Vogt-Koyanagi-Harada, enfer-
medad de Graves primaria (2). En cuanto a la
neuritis Optica en particular, son pocos los casos
reportados que se asocian a la vacunacion del
SARS-CoV-2.

Si bien se desconocen a ciencia cierta los
mecanismos subyacentes, cabe destacar algu-
nos puntos. Primero, algunos receptores adyu-
vantes de la vacuna inducen a la activacion del
inflamasoma NLRP3, quien estimula la infla-
macion e inmunidad (3). El mimetismo mole-
cular es otro mecanismo propuesto en relacion
al fendmeno inmune asociado al SARS-CoV-2,
donde las proteinas virales expresadas luego
de la traduccién del ARNm provocan una re-
accion inmune cruzada con el tejido humano.
Se ha propuesto también que el mismo com-
ponente activo de la vacuna junto a la respuesta
especifica de células B dirigida a los vectores
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Figura 7. PEV por Damero: Latencia prolongada a iz-
quierda. Compatible con alteracion de la permeabilidad
luminosa a izquierda.

de la vacuna, podria desencadenar un proceso
inmunologico desregulado, causando asi la re-
accion adversa antes mencionada en ciertos in-
dividuos (3). Esta reaccion cruzada se relaciona
con diversos factores ambientales y genéticos,
como la presentacion aberrante del antigeno del
complejo mayor de histocompatibilidad (CMH)
clase II autorreactivas (3-4).

La neuritis 6ptica asociada a la vacunacion
para el COVID-19 puede ser atribuida a la des-
truccion de la vaina de mielina y a la degenera-
cion axonal subsecuente, causada por los me-
diadores inflamatorios producidos por células
sanguineas periféricas que migraron a través de
la barrera hemato-encefalica alterada por la hi-
pertermia (5).

Estudios publicados informan que el tiempo
que transcurre desde la aplicacion de la vacuna
hasta la aparicion de las primeras complicacio-
nes neuroldgicas comprende un rango de 4 y
25 dias, con un promedio de 10 dias. Y desde
la aparicion de los sintomas hasta la hospitali-
zacion, el promedio es de 8 dias (5). En cuanto
a la edad de los pacientes con neuritis Optica
relacionada a la vacuna, principalmente la aso-
ciada a Oxford-Astra Zeneca Vaxzeria, se pre-
senta en personas jovenes o de mediana edad, a
diferencia de las neuritis Opticas producto de la
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infeccion por SARS-CoV-2, donde el prome-
dio de edad era de 63 afios para los hombres y
de 64 afos para las mujeres. Se desconoce aun
la patogenia que genera estas diferencias etarias
entre los individuos con neuritis Opticas postin-
feccion y postvacuna (5).

Los estudios de neuroimagen son una he-
rramienta diagndstica fundamental en los pa-
cientes que presentan sintomas neuroldgicos
inexplicables luego de la vacunacion por Sars-
Cov- 2 (6-7), especialmente cuando presentan
disminucion de la vision unilateral por a la des-
mielinizacion de la via optica (6). A su vez, el
aumento de las proteinas en el LCR con la pre-
sencia de bandas oligoclonales nos ayudan al
diagnostico causal de la pérdida de vision (7).

En la literatura actual existe solo una pacien-
te con pérdida de vision asociada a una con-
traccion del campo visual dejando un islote de
vision central luego de la segunda dosis de la
vacuna Pfizer-BioN-tech y con recuperacion ad
integrum el campo visual a las horas de inicia-
do los sintomas. El cuadro oftalmolégico fue
acompafnado de cefalea moderada seguido de
profundas nauseas (8). A diferencia de nuestra
paciente, cuyo cuadro fue posterior a la coloca-
cion de Sinopharm BBIBP-Sars-COV vy la re-
cuperacion ad integrum del campo visual se al-
canzo después del ano de iniciado los sintomas.

Se ha estudiado que casi el 45% de los pa-
cientes, sin antecedentes de enfermedad previa,
que cursan con la infeccion por SARS-CoV-2
presentan algun tipo de reactividad autoinmune,
como por ejemplo reactividad ANA (33,3%),
anticuerpos anticaridiolipinas (24,2%), entre
otros, quienes se asocian a un peor prondsti-
co (9). Incluso, los pacientes de mayor edad,
presentaron una tasa mayor de neuritis Optica
que el resto de la poblacion (10). Mientras que
los pacientes bajo tratamiento inmunosupresor
por Esclerosis Multiple ¢ neuromielitis, po-
blaciéon con prioridad para la vacunacion, lue-
go de la segunda dosis, el cuadro de infeccion
por SARS-CoV-2 fue en su mayoria de leve a
moderado y ningln paciente fallecié (11). De
los pacientes que presentaron neuritis Optica
postvacuna, la incidencia fue mayor en nifos
y adultos jovenes, y especialmente en la pobla-
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cion pediatrica, y se asocid a la expresion de
IgG- antiMOG (11).

Si bien hay muy poca literatura para respon-
der todos los interrogantes, estudios previos
sugieren que la neuritis Optica postvacuna CO-
VID-19 puede ocurrir luego de la administra-
cion de cualquier tipo de vacuna, ya sea ARNm,
con vector viral activo o inactivo (12) y, como
cualquier vacuna no asociada a COVID-19,
no presenta un riesgo mayor de incidencia de
neuritis Optica en la poblacion general (13). A
su vez, es muy dificil discernir a ciencia cierta
si hay una asociacion causal de neuritis Optica/
desmielinizacion dias o semanas posteriores a
la inmunizacion (12).

CONCLUSION

Si bien existe evidencia cientifica que de-
muestra el aumento de neuritis Optica post
vacuna COVID-19, principalmente en la po-
blacion pediatrica, y que a su vez esta ligada a
la presencia de anticuerpos anti-MOG, su inci-
dencia es muy baja en relacion al porcentaje de
la poblaciéon inmunizada. A su vez es importan-
te recalcar que, de los pacientes pediatricos que
presentaron alteraciones visuales, todos recu-
peraron su capacidad visual ad- integrum con el
diagnostico precoz y el tratamiento adecuado.
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