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Varon 68 anos, independiente

Antecedentes personales:

Vive en Ledn en un piso compartido. Jubilado. Trabajé como escayolista. Divorciado. No apoyo
social de ninguln tipo.

Fumador activo IPA > 40. Ex bebedor desde 2021 (dificil de documentar).

FRCV: DM tipo 2 en tratamiento con ADO, dislipemia e HTA.

Sindrome ansioso depresivo. T. adaptativo crénico. Abuso de BZD (metabolizador rapido).
Gastritis cronica en seguimiento por Digestivo con gastroscopia cada 3 afios. Ultima
gastroscopia (20/9): Mucosa gastrica de aspecto normal sin lesiones. Es6fago con linea Z
irregular con minima lengueta aislada <lcm.

En 2020 precis6 ingreso en MI por diarrea con diselectrolitemia con resolucion espontdneaq, se

atribuyd a sobre ingesta etilica vs tratamiento crénico con IBP.

Antecedentes familiares: Padre Ca pulmén




Primer ingreso

Acude a Urgencias por sensacion de mareo e inestabilidad y parestesias en manos y pie.
A las 24 horas, en planta, cuadro de afasia motora de aproximadamente 1 hora de duracién, se
activa codigo ictus, realizando AngioTC y EEG con resultado normal.

Se objetiva hipoMg (<0.5) e hipoK y se le diagnostica de alteracion del lenguaje transitoria de

etiologia indeterminada. Afebril. Causa alta asinfomdtico pendiente de realizar Eco dopplerTSA y
RMN cerebral .




Segundo ingreso

A los 10 dias los comparieros del piso avisan al 112 por no encontrarle bien, sin especificar mas.
Se traslada al CAULE: TA 150/80, FC 134, SpO2 84 %, afebril.
Se solicita analitica donde se objetiva:
e Deterioro de la FR (urea 97 y Cr 4.23)
e Leucocitosis moderada de 16.500 (MDW 18.58)
e pH 6.83, pO2 122, pCO2 68.9, bicarbonato 10, Sat02 91.4%, acido lactico de 22
TC craneal: no patologia aguda intracraneal
TC protocolo TEP: no TEP.

Ademads, en Urgencias presenta crisis comicial generalizada, por lo que se traslada a UCI.



Traslado de UCI a MI

Cinco dias después, se deriva a planta con el diagnostico de:
e Crisis convulsiva generalizada con estado postcritico prolongado
e Acidosis metabdlica con hiperlactacidemia
e Fracaso renal agudo AKI III.

e Rabdomiolisis leve.

En planta HD estable, recupera funcién renal, iones y niveles de Mg en rango normal, Rx Térax y ECG
sin alteraciones, presenta un pico febril un solo dia, (HC,UC negativos) y neurolégicamente
permanece bradipsiquico, atencién claramente disminuida, con minimental menor de 10,
dificultades para concentrarse, lentitud en las respuestas y problemas de procesamiento de

informacion. Motor conservado, no impresiona de afectacion visual.



Pruebas complementarias

e EEG: El estudio neurofisiologico de EEG de vigilia y somnolencia espontdnea evidencia una
electrogénesis cerebral compatible con un estado encefalopatico y la presencia de una muy
frecuente actividad epileptiforme a modo de punta-onda degradada en regién rolando-
temporal derecha con rapida difusion a dreas homologas izquierdas tras la cual, en ocasiones,

se registra una atenuacion de la actividad cerebral de forma generalizada.

e Serologias en sangre: Hepatitis, VIH, Herpes, CMV, Lues, Borrelia negativas.

e Autoinmunidad: ANA, anti DNA, ENAs, ANCAs negativos.




En resumen...

Varon de 68 afios. Bebedor?

1° ingreso: Parestesias, inestabilidad, afasia motora transitoria, hipoMg e hipoK.
Actual:

e Convulsion. Postcritico prolongado. Encefalopatia.

e Acidosis metabdlica con hiperlactinemia.

e FRA AKI III. Rabdomiolisis.

e Pico febril Unico con HC y UC negativos.

e TC craneal normal.



Causas de convulsiones sintomaticas agudas y epilepsia en adultos mayores

Convulsiones sintomaticas agudas (convulsiones provocadas)

Accidente cerebrovascular isquémico y hemorragico agudo 50%
=) Encefalopatia metabodlica 6 a 30%
=) Drogas y alcohol 10%
|:>Otrps (p. €j., traumatismo craneoencefalico reciente, infecciones intracraneales 5 2 20%

activas)

Epilepsia (convulsiones no provocadas)

Enfermedad cerebrovascular (por ejemplo, accidente cerebrovascular previo, 30 a 50%

malformacion vascular)
Demencia 9al17%

Otros (por ejemplo, tumores cerebrales, traumatismo craneoencefalico remoto, infeccion 5 2 15%
intracraneal previa)

Desconocido 30 a 50%



Trastornos metabodlicos

=) Abstinencia de alcohol y drogas

=) Intoxicacion por drogas

Hiponatremia, hipernatremia Abstinencia de alcohol y benzodiazepinas, se asocia
= Hipomagnesemia con convulsiones.
Hipocalcemia
Hipoglucemia Mg < 0,8 mEgy/L: irritabilidad, agitacién, mioclonias, tetania 'y
Hiperglucemia no cetosica convulsiones.

Aumento de pérdidas gastrointestinales: malabsorcion, IBP...

Uremia . R LI
Pérdidas urinarias: diuréticos, alcohol...

Hipoxia
Hipertiroidismo
Sindrome de desequilibrio de dialisis

Porfiria



Encefalitis viral

Estado mental alterado + convulsiones

Verano/otofo Virus del Nilo Occidental

Sarampién

Invierno/primavera
Paperas

Virus del herpes simple tipo 1

Cualquier temporada Infeccion por VIH

x Serologias negativas, no cuentan lesiones en la piel, viajes, picaduras, infecciones...



Etiologias infecciosas no virales

Tuberculosis

Meningitis bacteriana parcialmente tratada

Meningitis por listeria (ocasionalmente)

Infeccion por espiroquetas (sifilis, enfermedad de Lyme, leptospirosis)
Fiebre de las Montafias Rocosas

Infeccion por hongos (criptococosis, coccidioidomicosis, histoplasmosis)
Neumonia por micoplasma
Infeccidn parameningea (absceso cerebral, absceso epidural o subdural)

Infeccion amebiana ¢ bafio en rios, lagos?
Tripanosomiasis

Toxoplasmosis

Malaria cerebral ( Plasmodium falciparum )

Enfermedad diseminada por arafiazo de gato ( Bartonella henselae )

Enfermedad de Whipple ( Tropheryma whipplei )
Legionelosis



Etiologias no infecciosas

No infeccioso

Tumor (meningeo o parenquimatoso)
Trombosis del seno venoso dural
Sarcoidosis

Vasculitis cerebral

Sindrome de Behcet

Meningitis inducida por farmacos: AINES,
sulfamidas, IGIV

Sindromes migrafiosos con pleocitosis

Encefalitis autoinmunes o paraneoplasicas

Encefalomielitis aguda diseminada en adultos
(EMAD)

Vasculitis del sistema nervioso central:

« Primaria (limitada a SNC). 2,4/1 000 000 personas/afio. &
2:1 Q. Edad media 502.

« Secundaria (vasculitis sistémica o LES).

Cefalea (60%). Deterioro cognitivo, ACV/AIT (30-50%).
Menos comun convulsiones, neuropatias craneales, ataxia..

Encefalitis autoinmunes o paraneoplasicas:

» Convulsiones sintoméaticas agudas + Sintomas cognitivos,
conductuales y psiquiatricos de rapida progresion (<3 meses)
y/o trastornos del movimiento.

Anticuerpos contra proteinas de la superficie celular (Anti-

NMDA, anti-LGI1, anti-GlyR ...) o anticuerpos contra proteinas

intracelulares (proteinas onconeuronales)

Encefalomielitis postinfecciosa, enfermedad desmielinizante
autoinmune SNC. Desencadenada por infecciones virales.
Encefaloatia aguda + sintomas neurolégicos multifocales



Para diagnosticar encefalitis autoinmunes o paraneopldsicas se

deben cumplir los tres criterios siguientes:

1. Aparicion subaguda (progresion rdapida de <3 meses) de déficit de
memoria a corto plazo, estado mental alterado o sintomas
psiquiatricos.

2. Al menos uno de los siguientes:
o Nuevos hallazgos focales en el SNC
o Convulsiones no explicadas
o  Pleocitosis del LCR (>5 glébulos blancos por mm 3)
o  Caracteristicas de la resonancia magnética que sugieren encefalitis

3. Exclusion razonable de causas alternativas



Acidosis lactica

Después de una convulsion o ejercicio maximo: Lactato puede aumentar transitoriamente 15 a 25
mmol/L y el pH de la sangre puede caer hasta 6,8. ; Convulsion previa?

Sindrome de encefalomiopatia mitocondrial con acidosis lactica y episodios similares a un ictus
(MELAS):

Trastorno multisistémico poco frecuente causado por mutaciones del ADN mitocondrial.

Multitud de mutaciones genéticas. Infancia o AIT < 40 anos. Fenotipos > 40 anos.

Convulsiones focales o generalizadas.

Nivel elevado de lactato sérico de forma persistente.

Curso recurrente-remitente de episodios similares a un ictus, disfuncion neurolégica y demencia.



Encefalopatia de Wernicke

Consumo cronico de alcohol en exceso, mala ingesta dietética, malabsorcion..
¢Triada clasica (encefalopatia, oftalmoplejia, ataxia)?

En algunos casos, niveles bajos de magnesio, que es cofactor de la tiamina, se relaciona con EW.

|:> Tiamina iv



Pruebas que solicitaria

e Toxicos en orina
e Punciéon lumbar
o Recuento celular, concentraciones de proteinas y glucosa; marcadores inflamatorios
(indice de IgG, bandas oligoclonales), anticuerpos neuronales intracelulares y/o de
superficie celular, proteina 14-3-3
o PCR multiplex encefalitis (HSV1/2, HHVé6, VZV, EBV, CMV, VIH, VDRL, anticuerpos de
Lyme, panel de arbovirus, PCR de enterovirus, PCR de T. whipplei..)
o  Cultivos bacterianos y fungicos
o Citologia para excluir metdastasis leptomeningea
e RMN

Presuncion Diagnostica

Encefalitis autoinmune de causa paraneoplasica vs encefalitis viral.
Trastornos relacionados con consumo cronico de alcohol y BZD.
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Una puncion lumbar a tiempo...

Puncion Lumbar :Celulas 150 (100%MN), Hem: 1, Glu: 77, Prot: 39.

RNM cerebral :Se identifica alteracion de sefial (hiposeial en T1y clara hipersenal en secuencias T2-FLAIR) y engrosamiento cortical en
patrén de distribucién bilateral pero asimétrico en las siguientes localizaciones: * hemisferio izquierdo corteza olfatoria, parasagital
continua hacia la corteza subcallosa y basal hacia la corteza de la insula, amigdala e hipocampo, pequeia parte de la circunvolucién del
cuerpo calloso, anterior *hemisferio derecho corteza superior del opérculo, amigdala hipocampo y corteza de la insula ( la insula esta
menos afectada que en el lado izquierdo). --El tejido afectado presenta aumento de senal en factor b1000 del estudio de difusidon y
comportamiento heterogéneo en el mapa ADC, con signos de restriccion facilitada en corteza de insula izquierda . No se identifican signos
de transformacion hemorragica. Los ganglios basales estan respetados. No se aprecian otras alteraciones en la morfologia nien la
intensidad de sefial CONCLUSION: Patrdn de alteraciones sugerente de encefalitis por virus herpes simple (herpética)compatible con
encefalitis herpética

LCR : PCR de LCR positiva para VHS 2.
Se inicia Acicloviriv, se mantiene 21 dias sin mejoria neuroldgica

RNM a los 10 dias :Aumento de la alteracidn de seiial - marcada hipersefial T2/FLAIR e hiposefial T1 - y engrosamiento cortical con patron
de distribucion bilateral asimétrico descritos en el estudio anterior con mayor afectacion del polo temporal derecho, insula derecha,
aspecto inferomedial del polo temporal izquierdo, region basifrontal izquierda e insula izquierda respecto a RM previa




Encefalitis herpética:

* Laencefalitis HSV-1 es la causa mas comun de encefalitis esporadica mortal

* >>>VHS1 HSV-2<10% . Encefalitis postneuroquirurgica del VHS, el HSV-2 >20%

* Enlaencefalitis suelen existir problemas neuroldgicos como dificultad con el habla o la audicidn, pérdida de sensibilidad, paralisis parciales, alucinaciones,
debilidad muscular, trastornos de la personalidad y coma.

* Los pacientes con encefalitis HSV-1 tipicamente presentan alteracion del estado mental y nivel de consciencia, fiebre, convulsiones de inicio y/o déficits
neuroldgicos focales.

* Los hallazgos neuroldgicos focales suelen ser agudos (durante una semana de duracion) e incluyen déficits de nervios craneale s focales, hemiparesis, disfasia,
afasia o ataxia sintomas neurolégicos asociados incluyen incontinencia urinaria y fecal, meningitis aséptica, erupciones dermatomicas localizadas y sindrome
de Guillain-Barré

* Evolucion : disminuido la comprension, el habla espontaneo parafasico, alteracion de la memoria y pérdida de control emocional .

* Laencefalitis HSV-1 es una enfermedad devastadora con morbilidad y mortalidad significativas, a pesar de la terapia antiviral disponible.




Diagnhostico :

Examen del LCR:

1. Pleocitosis linfocitica con recuentos que van de 10 a 400 células

2. Proteinas elevada y un mayor nimero de eritrocitos (en 84 por ciento de pacientes)
3. Glucosa baja es poco comun y puede sugerir un diagnostico alternativo

Estudios de imagen :

* La RNM con o sin contraste es el estudio de eleccion para evaluar la encefalitis herpética, y en la
mayoria de los casos, es anormal.

* Los hallazgos pueden incluir lesiones hiperintentas asimétricas en secuencias ponderadas T2
correspondientes a dreas de edema en los |0bulos mesotemporales y orbitofrontales y la corteza
Insular La restriccion de la fusion en imagenes ponderadas por difusion (DWI) se detecta en los
Iobulos temporales anteriores y la corteza insular al principio del curso de la encefallitis del VHS
Incluso antes de la deteccion de ADN viral de LCR en alqunos Las lesiones del I6bulo temporal son
predominantemente unilaterales y pueden tener efecto de masa asociada




TAC : s6lo un 50 por ciento de sensibilidad temprana en la enfermedad, y la presencia de anomalias generalmente se asocia
con danos severos y mal prondstico

SPECT_también se puede utilizar para ayudar a establecer un diagndéstico de encefalitis del VHS. La mayoria de los datos que
utilizan escaneo SPECT se basan en series de casos pequeios.

Electroencefalograma : Los hallazgos de electroencefalograma focal (EEG) ocurren en el 80% de los casos, tipicamente
mostrando ondas lentas de alta amplitud intermitentes prominentes (ta y desaceporada), y, ocasionalmente, descargas
continuas de epileptiformacion lateralizada periddica en la regidn afectada




* Reaccidon en cadena de la polimerasa:

a) Gold estandar para establecer el diagndstico es la deteccién de ADN del virus del
herpes simple en el liquido cefalorraquideo (LCR) por reaccion en cadena de
polimerasa (PCR). La prueba tiene una sensibilidad extremadamente alta (98 por
ciento) y especificidad (99 por ciento) y es positiva al principio de la enfermedad.

b) Cuando se presenta, el ADN del VHS es detectable mediante el analisis de PCR del
LCR durante al menos dos semanas y hasta un mes después del inicio de Ia
enfermedad clinica

* Biopsia cerebral:

Todavia puede desempefar un papel en pacientes que tienen deterioro clinico a pesar
de |a terapia antiviral o cuando se consideran diagnodsticos alternativos




Tratamiento :

Terapia empirica :

* Aciclovir(10 mg/kg IV cada 8 horas con ajuste de la dosis para la insuficiencia
renal) tan pronto como se considere el diagnostico de la encefalitis del VHS

* Se ha notificado toxicidad neuroldgica, pero solo se ha observado a dosis
gxtr_emadamente altas (10 mg/kg cada 8 horas) o en casos de IR sin ajustar la
0sis

* La terapia antiviral temprana (por ejemplo, antes de la pérdida del
conocimiento, dentro de las 24 horas siguientes a la aparicion de los sintomas,
la puntuacion de la Escala de Coma de Glasgow de 9 a 15) puede reducir la
mortalidad y limitar la gravedad de los deterioros conductuales y cognitivos
postencefaliticos cronicos

* La mortalidad de los pacientes que fueron tratados con fiebre y alteracion de
estado mental puede llegar al 10 por ciento



https://www.uptodate.com/contents/acyclovir-drug-information?search=encefalitis+herpetica+&topicRef=8278&source=see_link

Duracion :
14 a 21 dias

Otros tratamientos:

e \Vidarabina

 Valaciclovir oral :1 g por via oral tres veces al dia durante 21 dias.



https://www.uptodate.com/contents/valacyclovir-drug-information?search=encefalitis+herpetica+&topicRef=8278&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/valacyclovir-drug-information?search=encefalitis+herpetica+&topicRef=8278&source=see_link

