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ENFERMEDAD ACTUAL

Paciente de 3 afios, previamente sana, con-
sulto a la guardia del Hospital de Nifios Ricardo
Gutiérrez (HNRG) por sindrome febril, vomitos y
dificultad en la marcha de 48 horas de evolucién.
Al examen fisico se encontraba irritable, con mar-
cha ataxica, aumento de la base de sustentacion,
hiperreflexia rotuliana bilateral y signo de Babinski
positivo derecho. Movilidad articular conservada,
sin dolor osteoarticular. Se descartaron causas to-
xicoldgicas, con screening multidroga en orina ne-
gativo. Se realizéd tomografia computada (TC) de
SNC que no mostro alteraciones.

Por sospecha de meningoencefalitis se solici-
taron los siguientes estudios complementarios:
hemograma con recuento de plaquetas, reactan-
tes de fase aguda, funcidn hepatica y renal, coagu-
lograma, medio interno, citoquimico y cultivo de
liquido cefalorraquideo (LCR). Se decide su inter-
nacion para estudio y tratamiento.

ANTECEDENTES PERSONALES
Perinatoldgico: embarazo Unico, controla-
do. Parto vaginal, eutécico. Nacida a térmi-
no (40 semanas) con peso adecuado para la
edad gestacional (3300 g). APGAR 7/9. Na-
cié en Perd, no se cuenta con estudios pre-
natales ni perinatoldgicos. Alta conjunta.
Condiciones socioecondmicas: vivienda de
material con necesidades basicas satisfe-
chas, Ciudad de Buenos Aires.

a. Médica de Planta. Unidad 8. HNRG.

b. Médica pediatra. Direccién de Control de
enfermedades inmunoprevenibles. Area cientifica.
Ministerio de Salud de la Nacién

c. Médica pediatra. Becaria doctoral CONICET.

d. Residente de segundo ano de Clinica Pedidtrica. HNRG.

e.Residente de segundo ano de Clinica Pedidtrica. Hospital
Municipal Ostaciana B. de Lavignolle.(Morén).

f. Residente de cuarto afio de Clinica Pedidtrica. HNRG.

No presenta antecedentes personales ni
familiares de relevancia.
Vacunas completas para la edad.

PLANTEOS DIAGNOSTICOS
Meningoencefalitis infecciosa.
Cerebelitis infecciosa o post infecciosa.
Lesidn ocupante de espacio intracraneal.
Intoxicacion (alcohol, hipnosedantes, mo-
noxido de carbono).
Encefalomielitis aguda diseminada.

EXAMENES COMPLEMENTARIOS

- Hemograma: Globulos blancos 18 800 por
mm? con 79% de neutroéfilos segmenta-
dos, 16 % de linfocitos y 5 % de monocitos.
Hemoglobina 11,7 g/dL, plaquetas 227 000
por mm?. Leucocitosis con neutrofilia. Coa-
gulograma: Tiempo de protrombina 98 %,
KPTT 37 segundos. Quimica Sanguinea:
proteina C reactiva (PCR) 1,7 mg/L. Funcién
hepatica, renal, ionograma y estado acido-
base dentro de limites normales.

- Anadlisis toxicoldgico en orina: Negativo. Se
buscaron opiaceos, metilendioximetanfe-
tamina, fenciclidina, cocaina, barbituricos,
benzodiazepinas, anfetaminas, ketamina,
antidepresivos triciclicos, marihuana.

- LCR patoldgico (limpido, incoloro, 175 cé-
lulas, 62 % mononucleares, 38 % polimor-
fonucleares, glucorraquia 73 mg/dL con
glucemia de 107 mg/dL, proteinorraquia
37,6 mg/dL). Aumento de celularidad a
predominio mononuclear, glucorraquia le-
vemente disminuida con proteinorraquia
normal.

- Resonancia Magnética Nuclear (RMN)
de SNC con contraste: lesion inflamato-
ria hiperintensa en FLAIR/T2 y levemente
hipointensa en T1 en el piso del 4% ventri-
culo y en menor medida sobre su dorso
con extensidn hacia el mesencéfalo. No
se observa restriccion en difusion ni realce
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con contraste endovenoso. Hallazgos com-
patibles con encefalitis de tronco/romben-
cefalitis. (Imagen 1).

Imagen 1. Resonancia Magnética Nuclear
de SNC con contraste

Lesion inflamatoria hiperintensa en FLAIR/T2 y
levemente hipointensa en T1 en el piso del 4®
ventriculo (flecha) y en menor medida sobre su
dorso con extension hacia el mesencéfalo.

EVOLUCION

Con diagndstico presuntivo de encefalitis se in-
dicd tratamiento empirico con cefotaxima y aciclo-
vir cubriendo los agentes causales mds frecuentes
de meningoencefalitis tanto bacterianos (N. me-
ningitidis, S. pneumoniae) como virales (Herpes
simple 1y 2). Alas 48 horas se recibio el resultado
del cultivo de LCR para gérmenes comunes nega-
tivos. Ante |a persistencia de la clinica, se mantu-
vo el mismo esquema terapéutico. Durante los
siguientes dias se recibieron resultados negativos
de viroldgico en LCR para Enterovirus y Herpes Vi-
rus 1y 2. Simultaneamente la paciente evoluciond
con mejoria de la curva febril y de la clinica neu-
roldgica. A los 12 dias de tratamiento, se recibid
el resultado de la PCR en LCR positiva para Herpes
Virus 6 (HV-6).

Al dia 14 de tratamiento, con restitucion total
de la clinica, se realiz6 una nueva puncion lumbar
y RMN de SNC para evaluar la respuesta al trata-
miento. La RMN evidencié mejoria de las lesiones
inflamatorias, LCR con citoquimico dentro de limi-
tes normales, con nueva PCR para HV-6 negativa.

No presentd signos de toxicidad al farmaco. Se
otorgd el egreso hospitalario habiendo cumplido
14 dias de tratamiento y con recuperacién ad in-
tegrum de la sintomatologia.

DISCUSION

La encefalitis se define como la inflamacidn
del parénquima cerebral que resulta en trastornos
neuroldgicos que pueden ser causados por una
infeccion o por mecanismos autoinmunes.! Debe
sospecharse ante signos y sintomas de disfuncion
neuroldgica tales como cefalea, alteracién del es-
tado de conciencia, cambios en el comportamien-
to, convulsiones, déficits focales, o papiledema de
presentacién aguda. Puede acompafiarse de mani-
festaciones sistémicas como fiebre, adenopatias,
exantema, artralgias o mialgias, sintomas respira-
torios o gastrointestinales.?

Si bien se encuentra asociada a una amplia va-
riedad de etiologias infecciosas y no infecciosas,
en mas de la mitad de los casos no se llega a un
diagnéstico etioldgico. La epidemiologia, las ma-
nifestaciones clinicas y los estudios complemen-
tarios son herramientas necesarias para arribar al
diagndstico.?

El tratamiento instaurado precozmente dismi-
nuye la probabilidad de muerte o secuelas graves,
por lo que ante la sospecha diagndstica se deben
indicar agentes antimicrobianos empiricos para
meningitis bacteriana y se recomienda comenzar
con aciclovir, teniendo en cuenta la alta morbili-
dad del virus herpes simple. La duracién del tra-
tamiento para meningitis viral confirmada es de
14 a 21 dias.!

Las infecciones del sistema nervioso central
por el virus del herpes simple se encuentran en-
tre las infecciones mas devastadoras adquiridas
por los seres humanos, otras etiologias virales a
considerar son los enterovirus no polio y arbovirus
(dengue, zika y chikungunya), influenza estacional,
el citomegalovirus (CMV), el virus de Epstein-Barr
y el sarampidn reemergente.*

La encefalitis aguda por HV-6 debe sospechar-
se en nifios con deterioro del nivel de conciencia,
cambios en el caracter o foco neuroldgico de mas
de 24 horas de evolucién, con exclusion de otras
causas. Suele acompaniarse de fiebre, cefaleay
nauseas, y puede presentarse sin el exantema ca-
racteristico de la infeccidn por este virus.>®

Como sefiala Baquedano y colab.” el diagnds-
tico de infeccién por HV-6 es dificil debido a la
alta prevalencia de seropositivos en mayores de



88 | Rev. Hosp. Nifios (B. Aires) 2022;64(285):86-88 / Historia Clinica

Seccién a cargo de Sapia E, et al.

3 afios, la reaccidn cruzada de las serologias con
otros virus, como el CMV o el herpesvirus 7, la po-
sibilidad de persistencia de ADN después de la in-
feccion primaria y de integracion del ADN en los
cromosomas (aproximadamente, en el 1% de la
poblacidn). La PCR en suero para HV-6 no confirma
la presencia de este agente en el SNC. El diagndsti-
co de infeccion activa del SNC por HV-6 se obtiene
con PCR del LCR.

La respuesta in vivo a un tratamiento antiviral
esta determinada por la mejoria de los sintomas
y la disminucidn de la carga viral.® Se ha analizado
la sensibilidad in vitro a 4 antivirales para el HV-
6: aciclovir, ganciclovir, foscarnet y cidofovir.? La
multiplicacion del HV-6 en cultivo celular se inhi-
be por el ganciclovir a una concentracién de 2 a 10
mcg/mLy por el foscarnet a una concentracion de
6 mcg/mL. Son considerados tratamientos adecua-
dos para la infeccion por HV-6. El cidofovir no esta
recomendado para el tratamiento del HV-6 debido
a sus efectos adversos.’ El aciclovir logra inhibir la
multiplicacién viral sélo a concentraciones de 50
mcg/mL (concentraciones muy superiores a las re-
queridas para inhibir al Virus Herpes Simple 1y 2 y
Virus Varicela Zoster), esta concentracion se alcan-
za en tejidos a dosis toxicas para el ser humano.
En consecuencia, no se aconseja el uso de aciclovir
para manejo de la encefalitis por HV-6. Llamativa-
mente, nuestra paciente presenté una adecuada
respuesta al tratamiento con aciclovir determina-
da por la resolucion de la clinica, negativizacion de
la PCR en LCR y mejoria de la RNM del SNC. Se sos-
pecha esta mejoria clinica debido a que la mayoria
de los ensayos clinicos descritos para el manejo de
la encefalitis por HV-6 describen la respuesta in vi-
troy noin vivo a los antivirales analizados, ya que
exponer a los pacientes a las dosis recomendadas
in vitro conlleva un alto riesgo de toxicidad.

CONCLUSIONES

La respuesta in vivo a un tratamiento antiviral
esta determinada por la mejoria de los sintomas y
la disminucion de la carga viral. En el caso presen-
tado, la restitucidn total de la clinica de encefalitis
y la negativizacion de la PCR para HV-6 en LCR a los
14 dias de tratamiento con aciclovir, se considera
una respuesta adecuada. Son necesarios ensayos
clinicos para recomendar el uso de aciclovir en ca-
sos de encefalitis por HV-6.
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