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Trastornos neuropsiquiátricos asociados 
al Covid persistente
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Persistent COVID (PC) is the term used to describe a multisystemic and multifactorial entity, 
which follows acute SARS-CoV-2 infection. Symptoms must persist for three months or more 
to define this disorder. The clinical manifestations are variable and nonspecific, but have a 
great impact on the quality of life of patients. Neuropsychiatric symptoms are commonly 
reported in CP, mostly chronic fatigue, cognitive disorders, attention disorders, among others. 
The pathophysiological mechanisms are not fully known, but the most described are hypoxia 
related neuronal damage, microvascular lesions, a persistent proinflammatory state, activation 
of latent viral infections, and alteration of the blood-brain barrier. There are no specific 
complementary tests to confirm the diagnosis of CP. There is also no specific treatment to 
date and most therapies are aimed at relieving symptoms and improving quality of life. This 
article provides a comprehensive bibliographic review of the most common neuropsychiatric 
manifestations of CP, including its probable pathophysiological mechanisms and the therapies 
proposed to date.

Keywords: persistent Covid, long Covid, post-acute Covid, SARS-CoV-2, neuropsychiatric 
disorders

Fecha recepción: 25 octubre 2024  |  Fecha aceptación: 18 noviembre 2024

SUMMARY

Rev Hosp Clín Univ Chile 2024; 35: 197 - 210. DOI. 10.5354/2735-7996.2024.76949

INTRODUCCIÓN

Según datos de la Organización Mundial de la 
Salud (OMS), a la fecha cerca de 770 millo-

nes de personas han sido infectadas por el virus 
SARS-CoV-2 y se estima que alrededor de 7 mi-
llones de personas han fallecido a consecuencia de 
la enfermedad.

En la fase aguda de la infección por Covid-19, la 
afección característica es una neumonía con dis-
tintos grados de severidad clínica; sin embargo, el 
virus también induce una respuesta inflamatoria 
sistémica que genera una serie de complicaciones 
extrapulmonares, entre las que se incluyen afeccio-
nes al sistema nervioso. 
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El rápido desarrollo de terapias más efectivas, en 
conjunto con el inicio de campañas de vacunación, 
permitió disminuir las tasas de mortalidad y mor-
bilidad en un lapso de pocos años; sin embargo, 
con el curso del tiempo también se comenzaron 
a identificar pacientes con síntomas persistentes 
después de haber superado la fase aguda de la in-
fección. 

A la fecha no existe un consenso para definir esta 
condición post-Covid-19. La OMS sugiere que el 
diagnóstico debe establecerse al menos tres meses 
posteriores al inicio de la infección y los síntomas 
deben persistir al menos dos meses. Además, di-
chos síntomas no pueden ser explicados por algu-
na otra condición médica. Al igual que en la fase 
aguda, es una afección multisistémica que daña 
seriamente la calidad de vida de los pacientes(1). 

Por otra parte, se utilizan distintos términos en la 
literatura médica para referirse a esta condición. 
Los más comunes son “long-Covid”, “síndrome 
postagudo del Covid-19” y “Covid persistente” 
(CP). Esta última es la que ocuparemos en la si-
guiente revisión(2). 

Los síntomas neuropsiquiátricos relacionados al 
Covid persistente (SNP-CP) son probablemente 
los más comúnmente referidos. Es importante se-
ñalar que el haber tenido un cuadro agudo de ca-
rácter leve o el haber sido vacunado previamente, 
no excluye la posibilidad de desarrollar SNP-CP(3). 

La prevalencia de SNP-CP es muy variable debido 
a una alta heterogeneidad, tanto en el tiempo de 
seguimiento como en las características demográ-
ficas de los pacientes estudiados(4,5). 

Premraj y cols, en un metanálisis de 19 estudios, 
con un total de 11.324 pacientes con más de 12 
semanas de evolución, muestran una alta prevalen-
cia de estos síntomas en pacientes con CP (fatiga 

37%, “niebla mental” 32%, trastorno de la aten-
ción 22%, mialgia 18%, anosmia 12%, disgeusia 
11%, cefalea 10%, trastornos del sueño 31%, an-
siedad 23% y depresión 12%)(6). Otro estudio en-
contró que el 87.4% de los pacientes comunicaban 
la persistencia de al menos un síntoma neuropsi-
quiátrico. 

En los países latinoamericanos la prevalencia de 
SNP-CP es alta (31,5% del total de los pacien-
tes). Los trastornos más frecuentes son insomnio 
(43,07%), alteraciones de la memoria (38,24%), 
trastorno de estrés postraumático (31,78%), ansie-
dad (18,72%) y depresión (16,23%)(7) (Figura 1).

MATERIAL Y MÉTODOS

Se realiza una revisión descriptiva-narrativa de ar-
tículos académicos referidos a los SNP-CP entre 
enero 2020 y mayo 2024. El objetivo principal de 
la revisión es describir, con fines principalmente 
docentes, el estado de conocimiento médico actual 

Figura 1. Principales síntomas compartidos en los distintos 
trastornos relacionados a Covid persistente
TEPT: trastorno de estrés postraumático
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respecto a este tipo de trastorno. Los autores rea-
lizaron una búsqueda bibliográfica en PUBMED 
de artículos publicados en inglés, utilizando las 
siguientes palabras claves: “long-Covid”, “post-
Covid” “post acute Covid syndrome”. Se realiza 
posteriormente una selección de los artículos que 
se refieren a los SNP-CP en adultos. Se incluyen 
ensayos clínicos, revisiones narrativas, descripción 
de casos y revisiones sistemáticas. Sólo se conside-
ran aquellos artículos en los que fue posible conse-
guir el texto in extenso.

RESULTADOS

Se encontraron un total de 239 artículos, de los 
cuales 64 fueron escogidos por los autores para 
la presente revisión (máximo permitido en esta 
editorial). Se incluyeron revisiones sistemáticas, 
metaanálisis, revisiones narrativas y artículos de 
investigación. Los artículos que se referían a los 
SNP-CP se dividieron en los siguientes temas: ma-
nifestaciones clínicas, mecanismos fisiopatológi-
cos, exámenes complementarios y tratamiento.

MANIFESTACIONES CLÍNICAS DE LOS 
TRASTORNOS NEUROPSIQUIÁTRICOS  

ASOCIADOS A CP

Síndrome de fatiga crónica/encefalomielitis 
miálgica (SFC/EM)

Corresponde a un trastorno crónico que cursa con 
una sensación prolongada de cansancio y falta de 
energía que no alivia con el reposo. La prevalencia 
estimada dentro de los pacientes con SNP-CP está 
en torno al 63%. La fatiga se asocia a múltiples sín-
tomas sistémicos e inespecíficos como dificultad 
para concentrarse (81%), mialgias (55%), depre-
sión/ansiedad (47%), trastornos del sueño (33%) 
y alteraciones de la memoria (32%). Todos estos 
síntomas son lo suficientemente intensos como 
para limitar seriamente la calidad de vida de los 
pacientes(8,9).

Las causas del SFC/EM no se conocen completa-
mente, pero desde antes del inicio de la pandemia 
por Covid-19 se relacionaba a una enfermedad in-
fecciosa previa, especialmente de origen viral. 

Debido a la ausencia de un biomarcador específi-
co, el diagnóstico de esta entidad es fundamental-
mente clínico. La fatiga puede ser objetivada por 
cuestionarios, así como la aplicación de pruebas de 
evaluación de rendimiento físico y cognitivo. En 
el caso de pacientes que han sufrido infección por 
Covid-19 el diagnóstico puede pasar inadvertido 
o retrasarse, ya que es frecuente confundirlo con 
otros trastornos neuropsiquiátricos.

Los factores de riesgo para desarrollar el SFC/EM 
incluyen el sexo femenino, la presencia de comorbi-
lidad psiquiátrica, obesidad y haber debutado tem-
pranamente con más de 5 síntomas de Covid-19(10). 

El tratamiento del SFC/EM es multidimensional, 
destacando terapias no farmacológicas que inclu-
yen terapia cognitivo-conductual, musicoterapia, 
yoga y acupuntura. Este tipo de terapias han de-
mostrado beneficios, incluso cuando se realizan 
en sesiones grupales. Otros tipos de tratamiento 
indicados incluyen el uso de cámara hiperbárica 
y la terapia kinésica integral. Fármacos como la 
fisostigmina y los antidepresivos ISRS pueden ali-
viar la fatiga(11). 

Trastornos cognitivos

Los trastornos de la cognición son muy frecuentes 
en el CP. Los pacientes los mencionan como una 
“niebla mental”, un término que lleva a confusión 
al no corresponder a una definición médica for-
mal. El deterioro cognitivo se suele confundir con 
fatiga, ansiedad y trastornos del ánimo. Los pa-
cientes que padecen formas graves de la infección 
por Covid-19 tienen un mayor riesgo de cursar con 
alteraciones cognitivas persistentes. En estos casos 
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las alteraciones cerebrales secundarias a la hipoxia 
y al daño vascular explican la mayoría de los sín-
tomas; sin embargo, las quejas cognitivas también 
son referidas por pacientes que sufrieron una in-
fección leve o asintomática(12,13). 

Existen importantes diferencias en la prevalencia 
de los trastornos cognitivos en pacientes con CP 
que varían entre un 27% y un 94%. Un bajo por-
centaje de pacientes persisten sintomáticos después 
de un año(14-16). 

En pacientes con SNP-CP, el tipo de afecciones 
cognitivas es variable, sin un patrón específico. 

Un estudio de 740 pacientes encontró que el 18% 
tenían una reducción en la velocidad de procesa-
miento; 16%, disfunción ejecutiva; 15%, proble-
mas de fluidez fonémica; 24%, problemas de me-
moria y 23%, dificultades para evocar(17). 

Otro metaanálisis de 47 estudios en pacientes eva-
luados después de las 12 semanas de la infección 
por Covid-19, encontró que los dominios más 
afectados fueron atención (45%), memoria episó-
dica (45%), funciones ejecutivas (45,5%) y veloci-
dad de procesamiento (20%)(18). 

Algunos estudios relacionan las fallas de memoria 
en pacientes con CP a una reducción del volumen 
de áreas cerebrales, especialmente del hipocampo, 
el que sería más vulnerable a un daño directo por 
el virus SARS-CoV-2 debido a su estrecha relación 
anatómica con el bulbo olfatorio. Otros estudios 
con imágenes funcionales demuestran que en estos 
pacientes se observan distintas regiones cerebrales 
con hipometabolismo(19).

También se ha planteado que los trastornos cogni-
tivos persistentes post-Covid-19 aumentan el ries-
go de sufrir una enfermedad de Alzheimer, pero es 
muy difícil demostrar una relación causal(20). 

Cefalea

La cefalea es un síntoma común en la etapa aguda de 
la infección por Covid-19, especialmente en pacien-
tes jóvenes. Su prevalencia varía entre 6,5% y 71%. 
Se caracteriza por tener una intensidad moderada a 
severa, con respuesta parcial o nula a los analgésicos 
orales, habitualmente asociada a fotofobia y fonofo-
bia. Los movimientos corporales agravan el dolor(21). 

Un metaanálisis del año 2021 reportó una prevalen-
cia de cefalea post-Covid entre 8-15% durante los 
primeros seis meses con una tendencia decreciente 
en el seguimiento a largo plazo. No se encontraron 
diferencias significativas entre personas hospitaliza-
das y no hospitalizadas. Otro estudio estima que en 
un 19% de los pacientes la cefalea puede persistir 
hasta los nueve meses de seguimiento. 

La similitud de la cefalea descrita en pacientes in-
fectados por Covid-19 con la migraña sugiere un 
mecanismo fisiopatológico común a través de la 
liberación de citoquinas inflamatorias. En el gan-
glio trigeminal se ha encontrado presencia de re-
ceptores ACE-2, por lo que, en algunos casos, la 
cefalea pudiera explicarse por una acción directa 
del SARS-CoV-2. Los antagonistas de los recep-
tores del PRGC son útiles en el tratamiento de la 
cefalea crónica en CP.

Trastornos del sueño

Los trastornos del sueño están dentro de los pro-
blemas frecuentemente referidos por pacientes con 
CP. En una revisión que incluyó 252.437 perso-
nas de 38 países, se encontró una prevalencia de 
28,98%. En otro estudio, Seighali y cols. encon-
traron una prevalencia de 45% de trastornos del 
sueño en pacientes con CP. Los tipos de altera-
ciones más frecuentes son mala calidad del sueño 
(44,7%), somnolencia diurna excesiva (33,5%), in-
somnio (27,3%) y apneas del sueño (12,6%). 
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El antecedente de una enfermedad grave por  Co-
vid-19 y el sexo femenino son los principales fac-
tores de riesgo asociados a los trastornos del sueño 
en CP(22).

Trastornos del gusto y olfato

La hiposmia y la anosmia son síntomas que se han 
relacionado a secuelas de otras infecciones virales y 
durante la pandemia fueron frecuentemente referi-
dos por pacientes en la fase aguda de la infección 
por Covid-19. Estos trastornos del olfato pueden 
ir también asociados a alteraciones del gusto y es 
frecuente que persistan por más de tres meses. 
Las prevalencias estimadas para cada uno de estos 
síntomas son anosmia: 12,2%, hiposmia: 29,9%, 
ageusia: 11,7% e hipogeusia: 31,2%. Otros tras-
tornos referidos por los pacientes son la hiposmia 
fantasma (alucinaciones olfativas) y la parosmia 
(percepción distorsionada de un aroma)(23,24). 

Las alteraciones del olfato en infección por Covid-19 
muy probablemente se deban a una acción directa 
del SARS-CoV-2 sobre el bulbo olfatorio. No exis-
te un tratamiento específico para estos trastornos. 
Algunas medidas que pueden ayudar a disminuir 
los síntomas son las terapias de entrenamiento de 
reconocimiento de aromas y sabores, el uso de corti-
coides intranasales y lavados con soluciones salinas. 
Se estima que un 10% de los afectados puede cursar 
con una hiposmia o anosmia permanente(25-27).

Disautonomía

Es un trastorno frecuente en CP. Los pacientes re-
fieren muchos síntomas inespecíficos, pero los que 
orientan al diagnóstico son el ortostatismo (asocia-
do a mareos, taquicardia, cefalea), los trastornos de 
la sudoración y las alteraciones vasomotoras (flus-
hing). Los síntomas pueden presentarse hasta 122 
días desde el inicio de la infección por Covid-19 y 
su duración es variable(28). 

Distintos mecanismos fisiopatológicos han sido 
implicados en la disautonomía de pacientes que 
sufren CP. Estos incluyen alteración de la función 
del hipotálamo, daño neurológico por hipoxia y 
vasculopatía trombótica. También se han comu-
nicado casos con niveles elevados de anticuerpos 
contra receptores adrenérgicos y muscarínicos que 
se relacionan a una neuropatía de fibra fina auto-
inmune(29).

El síndrome de taquicardia postural ortostática es 
el cuadro más diagnosticado en CP. Afecta princi-
palmente a mujeres y se define como un aumento 
de la frecuencia cardiaca mayor a 30 lpm al cam-
biar desde la posición supina a la bipedestación, sin 
presencia de hipotensión. Los síntomas asociados 
son fatiga, palpitaciones, dolor torácico, intoleran-
cia ortostática, intolerancia al ejercicio y alteracio-
nes cognitivas(30). 

El diagnóstico de disautonomía es principalmen-
te en base a los síntomas del paciente. La mayoría 
de los estudios publicados incluyen cuestionarios 
como la COMPASS-31 y el examen más utilizado 
para confirmar el diagnóstico es el tilt test(31,32). 

Trastornos psiquiátricos

La pandemia por Covid-19 generó un impacto 
muy significativo en la salud mental de la pobla-
ción mundial. Contribuyeron a ello diversos fac-
tores, tales como el confinamiento, el miedo a la 
enfermedad, el miedo a morir, la preocupación por 
la salud de seres queridos y la pérdida de fuentes 
laborales. Los cuadros de depresión y ansiedad en 
la población se convirtieron en una verdadera epi-
demia paralela.

En un metaanálisis, Seighali y cols encontraron 
una prevalencia de depresión y ansiedad de 23% 
en pacientes con CP(33). 
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La depresión asociada a las etapas aguda y tardía de 
la infección por Covid-19 puede ser gatillada por los 
estresores psicológicos comentados previamente. En 
modelos animales estos estresores provocan altera-
ciones en la actividad neuroquímica y neuroendo-
crina. Por otra parte, la respuesta inmunoinflama-
toria inducida por la infección de SARS-CoV-2 y la 
disrupción de la barrera hematoencefálica alteran el 
metabolismo de neurotransmisores, especialmente 
en áreas límbicas(34,35).

La psicoterapia y los fármacos antidepresivos ISRS 
son los pilares del tratamiento de la depresión y la 
ansiedad, pero su utilidad en CP puede variar. A 
modo de ejemplo, Dobrodeeva y cols encontraron 
que la fluvoxamina era útil en el manejo de la de-
presión en la fase aguda de la infección, pero no en 
la etapa de CP(36,37). 

El trastorno por estrés postraumático es otro de los 
cuadros frecuentes en CP. Se presenta en personas 
que han vivido una experiencia vital amenazante o 
terrorífica (en este caso la infección por Covid-19) y 
que les genera pensamientos intrusivos que reverbe-
ran el trauma, conductas evitativas y pesadillas fre-
cuentes. Su prevalencia varía entre 25,4% y 32,7%. 

Se han descrito pacientes con CP que padecieron 
el síndrome de Cotard, una forma rara de psicosis 
en la que los pacientes niegan la existencia de par-
tes de su propio cuerpo(38). 

Otros trastornos neurológicos  
asociados al CP

Síndrome de Guillain Barre (SGB)
Está descrito en el 0,4% de los pacientes que han 
padecido la infección por Covid-19. La mayoría 
debuta durante la fase aguda (8 a 24 días) y se pre-
senta en todas sus variantes clínicas. 

El mecanismo fisiopatológico estaría en relación a 

la “tormenta de citoquinas” proinflamatorias. Se 
ha planteado que estos pacientes tienen una recu-
peración más lenta que la habitual, o bien, tienen 
mayor probabilidad de quedar con secuelas neuro-
lógicas permanentes, cumpliendo así los criterios 
de temporalidad para el diagnóstico de CP. 

Los estudios electrofisiológicos han mostrado tasas 
más altas de patología desmielinizante, lo que sugiere 
un fenotipo específico de SGB asociado al Covid-19.

Khan y colaboradores publicaron cinco casos de 
SGB que debutaron luego de la vacunación contra 
el SARS-Cov-2, pero no es posible determinar fe-
hacientemente una relación causal(39,40). 

Síndrome opsoclono-mioclono
Es un trastorno raro y se relaciona en adultos a 
cuadros paraneoplásicos y parainfecciosos. Ema-
mikhah y cols publicaron una serie de pacientes 
con Covid-19 que cursaron con mioclono gatilla-
do por estímulos, ataxia y opsoclono (movimiento 
ocular rápido, espontáneo y multidireccional). Los 
autores atribuyen el cuadro a una etiología autoin-
mune con una buena tasa de respuesta a inmuno-
globulina endovenosa(41). 

Mecanismos fisiopatológicos de los trastornos 
neuropsiquiátricos asociados al CP

En la bibliografía revisada, los mecanismos fi-
siopatológicos más frecuentemente descritos son 
daño neurológico secundario a la hipoxia, daño 
microvascular asociado al estado de hipercoagu-
labilidad, persistencia de un estado proinflamato-
rio, activación de otras infecciones virales latentes, 
daño de la barrera hematoencefálica y alteración 
de la flora intestinal(42-44). 

Respecto a la hipótesis de un estado inflamatorio 
persistente en los pacientes con SNP-CP, se ha 
demostrado que la IL-6 es capaz de atravesar la 
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barrera hematoencefálica(45). Sin embargo, recien-
temente se publicó un estudio con 279 pacientes 
con CP, con una prevalencia de 27% de trastornos 
cognitivos y 51% con al menos un síntoma neuro-
lógico. Luego de 18 meses de seguimiento los au-
tores encontraron una importante disminución en 
los niveles plasmáticos de citoquinas y otros mar-
cadores inmunológicos, por lo que no fue posible 
demostrar que dichos síntomas se relacionan a un 
estado inflamatorio persistente(46). 

La melatonina tiene una acción antiviral indirecta, 
estimulando la síntesis de interferón. En pacien-
tes afectados por la infección por Covid-19 se ha 
demostrado una disminución en los niveles plas-
máticos de triptófano, un aminoácido precursor 
de la síntesis de melatonina. Estudios en anima-
les muestran que la administración de melatonina 
previa a una inoculación viral experimental mejora 
la respuesta inmune. En humanos se han publi-
cado estudios en los que se describe que el uso de 
melatonina se asocia a una notoria disminución de 
la morbimortalidad por Covid-19. Esto abre una 
ventana de investigación a futuro para evaluar su 
utilidad en el manejo de pacientes con CP(47). 

El SARS-CoV-2 induce una desregulación del 
metabolismo del hierro. Esto favorece la muerte 
neuronal (ferroptosis) por acumulación de lípido-
peróxidos(48). 

Otros estudios con imágenes de espectroscopía 
por RM cerebral en sobrevivientes de Covid-19 
muestran alteraciones en las señales de N-acetil-
aspartato, glutamato y colina en los ganglios basa-
les, explicadas por neuroinflamación y/o hipoper-
fusión. Estas alteraciones se asociaron con cefalea, 
vértigo, problemas cognitivos y especialmente fati-
ga persistente(49). 

También se han publicado estudios que sugieren 
diferencias en la expresión génica en pacientes con 

SNP-CP, las que alteran el ciclo celular, la regula-
ción inmune y las síntesis de histonas(50). 

Exámenes complementarios en SNP-CP

Neuroimágenes
La TAC cerebral y la RM cerebral permiten co-
rroborar la presencia de secuelas parenquimatosas 
secundarias a un daño vascular previo en pacien-
tes con SNP-CP. También se han descrito distintas 
regiones con disminución del volumen cortical y 
alteraciones de la difusión en la sustancia blanca 
(especialmente el cuerpo calloso). Todas estas alte-
raciones son inespecíficas y tienen poca correlación 
con la presencia de síntomas del CP.

Las imágenes funcionales permiten mostrar alte-
raciones más específicas relacionadas a la infec-
ción por Covid-19. En la RM cerebral funcional 
se describen alteraciones en las redes neuronales 
relacionadas al olfato y la cognición. Estudios con 
PET-FDG cerebral muestran áreas de hipometa-
bolismo, especialmente en regiones fronto-parieta-
les(51,52). 

Marcadores sanguíneos 
Comeau y cols realizaron una revisión sobre bio-
marcadores relevantes en SNP-CP. Los resultados 
son muy variables entre los estudios y existe escasa 
evidencia para apoyar su uso en un contexto clíni-
co real(53,54). 

Tratamiento de los SNP-CP

No existe a la fecha un tratamiento específico di-
rigido contra los mecanismos fisiopatológicos pro-
puestos como causa de los SNP-CP. La mayoría de 
las terapias tiene el objetivo de aliviar síntomas y 
mejorar la calidad de vida. 

Los protocolos propuestos para la evaluación y en-
trenamiento con ejercicio físico en pacientes con 
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SNP-CP aprovechan programas ya validados para 
enfermedades que comparten características clíni-
cas con este trastorno(55-57). 

Numerosas publicaciones recomiendan el uso 
de medicina complementaria. Por ejemplo, una 
dieta balanceada ayuda a mantener adecuadas re-
servas de nutrientes y disminuye el estado proin-
flamatorio. El consumo de curcumina y extrac-
tos de pimienta negra han probado disminuir la 
producción de citoquinas proinflamatorias. Los 
compuestos ricos en triptófano estimulan la sín-
tesis de serotonina y melatonina que ayudan a 
aliviar los síntomas depresivos, los trastornos del 
sueño y estimulan la respuesta inmune contra el 
virus(58,59). 

La terapia con oxígeno hiperbárico también ha sido 
propuesta como una buena alternativa para aliviar 
los SNP-CP. Sin embargo, la evidencia aún es muy 
limitada y basada en estudios con pocos pacien-
tes(60,61). La amantadina es un fármaco con acción 
dopaminérgica y propiedades antivirales. Estudios 
han demostrado que disminuye significativamente 
los niveles de fatiga en pacientes con CP(62). 

DISCUSIÓN

Los trastornos neuropsiquiátricos persistentes 
tienen una alta prevalencia en pacientes que han 
sufrido una infección por Covid-19, afectando se-
riamente su calidad de vida. Aunque incluyen una 
amplia variedad de síntomas, muchos de ellos ines-
pecíficos, no se puede negar su impacto en la salud 
de un grupo específico de pacientes que en todo 
el mundo han formado agrupaciones, solicitando 
una mayor comprensión y apoyo de la comunidad 
médica respecto a su condición(63) (Tabla 1).

Los síntomas neuropsiquiátricos más relevantes 
del CP son las alteraciones cognitivas, síndrome 
de fatiga crónica, disautonomía, depresión y ansie-
dad. No es infrecuente que un mismo paciente se 
vea afectado por más de uno de estos trastornos. 
La inespecificidad de muchos síntomas dificulta 
y retrasa un diagnóstico definitivo. Sin embargo, 
estos síntomas no son muy distintos a los que se 
observan en otros síndromes posvirales, por lo que 
es plausible plantear que comparten un mecanis-
mo fisiopatológico común.

Los trastornos neuropsiquiátricos post-Covid 19 
pueden persistir en el tiempo, pero en la mayoría de 
los casos su prevalencia disminuye progresivamente 
y rara vez llegan a ser permanentes(64) (Figura 2).

La intensidad y el impacto biopsicosocial de los 
SNP-CP no se relacionan a la gravedad de la infec-
ción aguda por Covid-19. 

A la fecha, no se cuenta con biomarcadores de uso 
clínico rutinario que permitan un mejor apoyo 
al diagnóstico. Tampoco se cuenta con un trata-
miento específico; sin embargo, los tratamientos 
sintomáticos pueden prestar una valiosa ayuda en 
mejorar la calidad de vida de los pacientes.

Figura 2. Evolución temporal y prevalencia de los principales 
trastornos neuropsiquiátricos relacionados a Covid persistente.
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Tabla 1. Resumen de las características demográficas, clínicas y fisiopatológicas de los  
principales trastornos neuropsiquiátricos relacionados a Covid persistente

(*) Síndrome de fatiga crónica/encefalomielitis miálgica
(**) Trastorno de estrés postraumático
(***) Inhibidores selectivos de la recaptación de serotonina
(****) Péptido relacionado al gen de la calcitonina

 SFC/EM(*)     Trastornos Cefalea Trastornos Trastornos Disautonomía Trastornos
  cognitivos   del  sueño gusto y olfato  psiquiátricos

23-32,7%
Prevalencia 
estimada

Clínica

Fisio- 
patología

Tratamiento

63%

Dificultad de 
concentración

Mialgias
Depresión, 
ansiedad

Trastornos del 
sueño

Alteraciones de 
la memoria

No se conoce

Fisioterapia
Fisostigmina

ISRS (***)

27- 94%

Disminución 
en la  

velocidad de 
procesamiento

Disfunción 
ejecutiva

Dificultades 
para evocar

Hipoxia

Daño vascular

Reducción 
de volumen 

cerebral

ISRS

8-15%

Intensidad 
moderada a 

severa

Mala respuesta 
a analgésicos

Fotofobia y 
fonofobia

Liberación 
de citoquinas 
inflamatorias

Acción  
directa del 
SARS-CoV-2

Antagonistas de 
receptores del 
PRGC (****)

29-45%

Mala calidad del 
sueño

Somnolencia 
diurna excesiva

Insomnio

Apneas del 
sueño

No se conoce 
con exactitud

Higiene del 
sueño

Disminuir 
cafeína y tabaco
Estilos de vida 

saludables
Psicoterapia
Hipnóticos

12-31%

Anosmia

Hiposmia

Ageusia 

Hipogeusia

Hiposmia 
fantasma

Parosmia

Acción 
directa del 
SARS-CoV-2

Terapias 
entrenamiento

Corticoides 
intranasales

Lavados con 
soluciones 

salinas

20-30% (POTS)

Ortotastismo

Taquicardia

Cefalea

Diaforesis

Alteraciones 
vasomotoras

Alteraciones de 
la función del 
hipotálamo

Hipoxia

Vasculopatía 
trombótica

Neuropatía fibra 
fina

Entrenamiento 
físico

Hidratación

Evitar cafeína y 
alcohol

Evitar factores 
ambientales

Inhibidores de la 
receptación de 
noradrenalina

Crisis de pánico
TEPT (**)

Conductas 
evitativas

Aislamiento
Trastorno del 

ánimo
Insomnio

Estresores 
psicológicos

Alteraciones 
neuroquímicas 

y 
neuroendocrinas

Respuesta 
inflamatoria 
prolongada

Psicoterapia
ISRS

CONCLUSIONES

Los SNP-CP deben ser considerados dentro de las 
posibles complicaciones asociadas a la infección 
por SARS-CoV-2. El diagnóstico requiere una alta 

sospecha clínica y un manejo multidisciplinario. El 
retraso en el diagnóstico puede alterar seriamente 
la calidad de vida de los pacientes y sobrecargar los 
sistemas de atención de salud.
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