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RESUMEN (ABSTRACT)

Contexto: A pesar del gran avance que ha dado el tratamiento antirretroviral
para el pronostico del VIH/SIDA, las infecciones oportunistas siguen siendo
un problema de salud publica mundial. Las infecciones del sistema nervioso
central producidas por estos patégenos en los pacientes inmunodeprimidos
por el VIH representan una verdadera urgencia médica, debido a que el
retraso en su diagnostico y tratamiento conlleva una alta tasa de
complicaciones neurolégicas, discapacidad y mortalidad. Objetivo:

Determinar el agente infeccioso que con mayor frecuencia afectan el sistema
nervioso central en pacientes en la ultima etapa de la infeccion por VIH, o
SIDA, en el Hospital de la Seguridad Social: “Teodoro Maldonado Carbo” de
la ciudad de Guayaquil-Ecuador. Método: Se recolecté una muestra de 100
pacientes con el diagnostico final de encefalitis infecciosa asociada a VIH, en
el periodo comprendido entre Enero 2013 y Diciembre del 2016 los cuales
fueron clasificados segun su patdgeno afectante. Resultados: Se encontrd
gue el Toxoplasma gondii afectdé al 68% de los casos, seguido del Herpes
Virus con un 20% de los casos, finalizando con un 6% de casos
correspondientes a Citomegalovirus, 4% a Mycoplasma pneumoniae y 2% a
Criptococcus neoformans. (p<0,005) La mayor parte se encontraba en el
rango comprendido entre 31 a 65 afos, con 63 casos (63,00%), seguido de
mayores de 65 afios con 21 casos (21,00%) y los 16 casos restantes, edades
por debajo de los 30 afios (p<0,005). Se observa que el sexo masculino
correspondio al 71% de los casos, mientras que el sexo femenino al 29% de
la muestra. (p<0,001). Un 46,00% de los pacientes fallecieron a causa de esta
enfermedad, mientras que el 54,00% restante de los casos egresaron en
condiciones estables (p<0,05). Conclusion: Se concluye que, entre los casos
de Encefalitis asociada a VIH, el Toxoplasma gondii corresponde al agente

etiolégico mas frecuentemente relacionado con su desarrollo.

Palabras Claves: VIH, SIDA, Infecciones Oportunistas, Toxoplasma gondii,

Agentes Antirretrovirales, Encefalitis.
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Background: Despite the great progress made by antiretroviral treatment for
the prognosis of HIV / AIDS, opportunistic infections continue to be a global
public health problem. The infections of the central nervous system produced
by these pathogens in patients immunosuppressed by HIV represent a true
medical emergency, because the delay in diagnosis and treatment entails a
high rate of neurological complications, disability and mortality. Objective: To
determine the infectious agent that most frequently affects the central nervous
system in patients in the last stage of HIV infection, or AIDS, in the Social
Security Hospital: "Teodoro Maldonado Carbo" of the city of Guayaquil-
Ecuador. Methods: A sample of 100 patients was collected with the final
diagnosis of infectious encephalitis associated with HIV, in the period between
January 2013 and December 2016, which were classified according to their
pathogen. Results: Toxoplasma gondii was found to affect 68% of cases,
followed by Herpes Virus with 20% of cases, ending with 6% of cases
corresponding to Cytomegalovirus, 4% to Mycoplasma pneumonia and 2% to
Cryptococcus neoformans. . (p <0.005) Most were in the range between 31 to
65 years, with 63 cases (63.00%), followed by over 65 with 21 cases (21.00%)
and the remaining 16 cases, ages under 30 years (p <0.005). It is observed
that the male sex corresponded to 71% of the cases, while the female sex to
29% of the sample. (p <0.001). 46.00% of patients died due to this disease,
while the remaining 54.00% of cases died in stable conditions (p <0.05).
Conclusions: It is concluded that, among the cases of Encephalitis
associated with HIV, Toxoplasma gondii corresponds to the etiological agent

most frequently related to its development.

Key words: HIV, AIDS, Opportunistic Infections, Toxoplasma gondii,

Antiretroviral Agents, Encephalitis.
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INTRODUCCION

Desde que se reportaron los primeros casos a mediados de los 80’s el
VIH/SIDA se ha convertido en un problema de salud publica a nivel mundial.
Especificamente en Ecuador, nuestro pais, se ha observado una tendencia al
incremento en el nUmero de casos nuevos, reportandose 3 966 nuevos casos
confirmados de infecciéon por VIH y 1 301 nuevos casos de sida en el afio

2010. W

A pesar del gran avance que ha supuesto el tratamiento antirretroviral (TAR)
para el pronostico de la infeccion por el VIH, las infecciones oportunistas
contintan siendo causa de morbilidad y mortalidad en estos pacientes. Estas
infecciones son las primeras manifestaciones clinicas que alertan a los
meédicos a la ocurrencia del SIDA, las cuales se producen por falta de
adherencia al TAR o por diagnostico tardio y comienzo de la infeccion por el

VIH con infeccién oportunista. ¢-*

Las infecciones del sistema nervioso central representan una verdadera
urgencia médica, debido a que el retraso en su diagnostico y tratamiento
conlleva una alta tasa de complicaciones neuroldgicas, discapacidad y
mortalidad. Estas infecciones pueden afectar tanto el sistema nervioso central
como el periférico. La afeccion al sistema nervioso central asociado a VIH,
incluye diversas manifestaciones entre las que se encuentran el deterioro

cognitivo asintomatico, deterioro cognitivo leve, y demencia asociada a VIH.

(6-7



El VIH constituye una gran preocupacion desde el punto de vista médico,
politico y social; en lo econdmico, se han movilizado innumerables recursos,
de manera que se requiere de la accion conjunta de los gobiernos y las

autoridades de salud para lograr su control. ®

En nuestro estudio analizamos cuales son los agentes infecciosos que con
mayor frecuencia afectan el sistema nervioso central en pacientes en la tltima
etapa de la infeccion por VIH, o SIDA, en el Hospital de la Seguridad Social:
“Teodoro Maldonado Carbo” de la ciudad de Guayaquil-Ecuador en el periodo
2013 - 2016. Consideramos a esta informacion importante para conocer las
patologias que se dan con mayor reiteracion en nuestro medio, y de esta
forma agilizar el proceso de diagndstico y también servir de ayuda en futuros
estudios sobre enfermedades oportunistas en pacientes VIH/SIDA de nuestra

poblacion.



OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

Determinar el agente etiolégico mas frecuente causante de encefalitis en
pacientes con VIH/SIDA en el hospital Teodoro Maldonado Carbo en el
periodo 2013 - 2016

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Identificar los agentes infecciosos causantes de encefalitis en nuestro
medio.

2. Determinar el contaje CD4 de los pacientes con VIH/SIDA que
desarrollaron encefalitis.

3. ldentificar el grupo etario mas frecuente de pacientes con VIH/SIDA y
encefalitis.

4. Identificar el género mas frecuente de pacientes con VIH/SIDA y
encefalitis.

5. Definir la morbimortalidad en pacientes que sufrieron encefalitis.



HIPOTESIS

La encefalitis en pacientes con VIH/SIDA es causada con mayor

frecuencia por agentes infecciosos oportunistas de tipo bacteriano.



MARCO TEORICO

1.1 VIRUS DE INMUNODEFICIENCIA HUMANA (VIH)

El virus de la inmunodeficiencia humana también conocido por sus siglas
como VIH, consiste en un agente perteneciente a la familia de los retrovirus
conocidos de forma mundial por ser el agente etiolégico del Sindrome de
Inmunodeficiencia Humana, conocido globalmente como SIDA. Este
microorganismo tiene diferentes vias de transmisién y contagio, las cuales
son: la via sexual, via parenteral y la muy conocida transmision vertical, la cual
consiste en el contagio de la madre hacia el neonato al momento del parto.
En la actualidad se han descrito dos tipos de VIH, los cuales son: el VIH-1, de
amplia distribucion mundial, y el VIH-2, de menor prevalencia y circunscrito a

ciertos paises del Africa Occidental. © (10

Se conoce que, como mecanismo de accién, el virus causante del SIDA, el
VIH, afecta principalmente la linea celular linfocitaria, especialmente los que
poseen el receptor CD4, y afectando de forma colateral a los monocitos y a
los macrofagos, lo que puede traer consigo, como desenlace final, una
reduccion insidiosa e importante del numero de linfocitos circulantes, los
cuales no logran compensar el numero de virus que se dan por medio de la

replicacion en el huésped. (19

El proceso infeccioso que caracteriza a este virus se estratifica en diferentes

etapas de acuerdo a la progresion del curso natural de la patologia, en



conjunto con las manifestaciones clinicas que desarrolle el paciente, las

cuales se identifican a partir de las caracteristicas clinicas del paciente.

Fase de infeccidbn aguda retroviral: Esta etapa abarca el
momento desde que ingresa el agente viral al cuerpo del
huésped y se caracteriza por poseer dos variantes clinicas, la
primera de forma asintomatica, la cual es la mas frecuente, y la
segunda que consiste en la presencia de ciertas
manifestaciones clinicas inespecificas, las cuales asemejan un
cuadro de mononucleosis infecciosa, entre las cuales se
destacan el desarrollo de manifestaciones como el alza térmica
no cuantificada, dolor articular y muscular, reduccion tanto en el
apetito como en el peso del paciente e incluso manifestaciones
de caracter dermatologico y gastrointestinal como rash y diarrea,
incluso llegar a afectar el sistema nervioso central y producir una
meningoencefalitis.

Etapa asintomatica de la infeccion por Virus de
Inmunodeficiencia Humana: En esta segunda etapa el
huésped corresponde a un portador sin presencia de sintomas,
y este periodo puede llegar a prolongarse hasta por 8 a 10 afios,
donde incluso puede durar mucho mas tiempo cuando el
paciente recibe farmacos antirretrovirales. Es importante
recordar que en esta fase también se presenta la linfadenopatia
generalizada persistente, estado patologico en el que se pueden
evidenciar ganglios linfaticos firmes, méviles, no dolorosos, sin

cambios en la piel que ocupan 2 0 mas regiones contiguas.



Etapa con desarrollo de sintomas en pacientes  con VIH: En
relacion con el curso natural que posee esta patologia, se
continia con un periodo en el cual el paciente, inicialmente
asintomatico, desarrolla manifestaciones que representan el
paso previo al desarrollo de SIDA posteriormente. En esta etapa
recién se logra evidenciar sintomatologia, la cual generalmente
se relaciona con un estado de depresion de la respuesta
inmunoldgica, sintomas como el malestar general y la debilidad
muscular, fiebre de origen no determinado persistente,
sudoracién de predominio nocturno y pérdida de peso que
supera el 10% del peso corporal inicial del paciente. También se
pueden evidenciar manifestaciones a nivel del sistema
hematopoyético como la deficiencia en hemoglobina vy
plaguetas, asi como afecciones respiratorias como tos no
productiva persistente, y alteraciones en la motilidad
gastrointestinal como se evidencia en la diarrea. Finalmente
pueden desarrollarse alteraciones dermatoldgicas tales como la
candidiasis bucal, la dermatitis seborreica e incluso predisponer
al paciente a desarrollar herpes genital.

Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida: Corresponde a la
etapa final de la enfermedad causada por el Virus de
Inmunodeficiencia Humana y tiene como principal caracteristica
gue empiezan a aparecer diferentes enfermedades de tipo
oportunista, asi como neoplasias infrecuentes. A nivel de la

fisiopatologia en cuanto al sistema inmune del paciente, se



conoce que esta etapa indica que el paciente posee una
inmunodepresion severa, en la cual el recuento linfocitario de la
cadena CD4 es muy pequefia y casi indetectable, por lo cual la
respuesta de este sistema se encuentra anulada. Este
compromiso del sistema inmunoldgico favorece que continte y
se acentue la replicacion viral. Desde el punto de vista clinico,
se considera que un paciente es un posible caso SIDA cuando
tiene varias afecciones oportunistas mayores que asi lo

indiquen. (10

1.2 DIAGNOSTICO DEL VIH

En la actualidad, se cuentan con diferentes pruebas que permiten la deteccion
y diagnadstico de la infeccion por el Virus de Inmunodeficiencia Humana, las
cuales son clasificadas en directas o indirectas.

Pruebas directas: Dentro de este grupo se pueden observar la prueba de
deteccion de antigeno P24, asi como el cultivo del virus en muestras
seleccionadas y la mas frecuente, la deteccion por medio de la reaccion en
cadena de polimerasa. Las dos ultimas mencionadas tienen su utilidad en el
diagnéstico de la enfermedad, especialmente en pacientes pediatricos, donde
se le aflade otra prueba como es el Western Blot, debido a que hay un

traspaso de forma pasiva de anticuerpos de la madre al recién nacido.

Pruebas indirectas: En este grupo se encuentran las pruebas desarrolladas
en sangre con la finalidad de poder detectar el anticuerpo correspondiente en

suero. La presencia de anticuerpos antiVIH, lejos de reflejar una exposicion y



erradicacion inmune del virus en el pasado, significa el estado de portador

actual. Estas a su vez se dividen en:

a) Prueba de screening: Serologia VIH (ELISA o micro ELISA)
b) Prueba confirmatoria: Serologia Western Blot.

c) Pruebas suplementarias. 10

1.3 TRATAMIENTO DEL VIH

El tratamiento comun que se lleva a cabo como esquema antirretroviral para
el tratamiento de la infeccion por el Virus de Inmunodeficiencia Humana
consiste en la combinacion entre dos grupos farmacolégicos de antivirales, los
inhibidores de la transcriptasa inversa con caracter nucledsido mas un tercer
medicamento antiviral que forma parte del grupo de inhibidores de la
transcriptasa inversa de caracter no nucledsido, teniendo como principal
alternativa el empleo de otro grupo de farmacos como son los inhibidores de
la proteasa. Para poder seleccionar la combinacién o esquema a utilizar, debe
evaluarse la eficacia que ofrece el farmaco, asi como los posibles efectos
adversos que puedan traer, la frecuencia de la dosis que debe administrarse,
posibles interacciones medicamentosas, las comorbilidades que puedan

presentarse e incluso el costo que represente. 1)

1.4 INFECCIONES OPORTUNISTA

Estas enfermedades infecciosas consisten en un cuadro de patologias de
moderada a gran severidad que generalmente son infrecuentes en la practica
meédica, donde solamente se presentan cuando el paciente se encuentra en
un estado de inmunodepresion, como es caracteristico de los pacientes con

VIH. Actualmente, las infecciones que forman parte de este grupo se

10



desarrollan con menor frecuencia dentro del grupo de los pacientes con VIH,
gracias a la implementacién y accesibilidad que poseen los esquemas
antivirales mencionados previamente, los cuales reducen la carga viral y la
consecuente depresion y reduccion de las células linfocitarias de tipo CD4.
Debido a esto, es frecuente observar estas infecciones solamente en casos
donde hay un desconocimiento del diagnostico de la patologia, una mala
adherencia al tratamiento o una escasa accesibilidad a la obtencion del

mismo. 12

Cuando el paciente se mantiene bajo el tratamiento antirretroviral de gran
actividad, también conocido como TARGA, y el seguimiento y control por parte
del personal de salud es el correcto, es casi infrecuente observar que se
desarrollen casos de infecciones oportunistas, ya que se puede abordar
preventivamente a estos pacientes en caso que se detecte que exista un
proceso infeccioso en curso o una predisposicion a desarrollarlo a mediano o

largo plazo. @3

Dentro de las ventajas que provee implementar una terapia antirretroviral
cuando hay una enfermedad oportunista de caracter infecciosa en curso se

incluyen:

» La mejoria del sistema inmune que a su vez contribuye con la

resoluciéon de la 10.

= Disminuye el riesgo de un nuevo episodio de Enfermedad Infecciosa

Oportunista.

En cambio, los argumentos en contra del inicio de TARGA en procesos que

recién inician o se detectan en curso leve o moderado son los siguientes:
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» Posible interaccidon medicamentosa y perjuicio para el paciente.
= El sindrome de reconstitucion inmune.

Cuando se combinan los diferentes efectos adversos que pertenecen a los
farmacos prescritos para el tratamiento de las infecciones oportunistas en
conjunto con los efectos adversos de los farmacos antirretrovirales, es
frecuente que haya una dificultad para el médico de poder determinar cual es
la causante de los efectos adversos que pueda presentar el paciente al
momento de la consulta de seguimiento. Asi mismo existen casos en los
cuales las interacciones medicamentosas pueden llevar a que los tratamientos

sean subterapéuticos, como el caso de los pacientes con tuberculosis. (3

1.5 NEUROINFECCIONES EN PACIENTES CON VIH

Dejando de lado los efectos que generalmente desarrolla el virus del VIH a
nivel del sistema nervioso central, también debe afiadirse la posibilidad de
desarrollar enfermedades infecciosas en este sistema, las cuales
generalmente son de tipo oportunistas y pueden desarrollarse de forma local
o sistémica en el paciente. Son varias las complicaciones que pueden venir
en conjunto con la presencia de un proceso infeccioso entre los pacientes con

VIH, entre las cuales se destacan las siguientes:

= Alteracion del estado de conciencia
» Mielopatias

= Alteraciones neuropaticas

= Miopatias

= Eventos cerebrovasculares
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Es importante recalcar que generalmente estas complicaciones pueden ser
causados por el virus directamente, asi como por algun proceso neoplasico
en el paciente, sin embargo, el de mayor frecuencia es obligatoriamente un

proceso infeccioso oportunista en curso. 415

La encefalitis focal y la vasculitis de la infeccidn por varicela zoster y los tipos
raros de tuberculosis y sifilis son otras infecciones oportunistas comunes en
el SIDA. Por lo general, la infeccion por P. carinii y el sarcoma de Kaposi no

se diseminan al sistema nervioso. 6

1.6 ENCEFALITIS

Se define como encefalitis al proceso inflamatorio que se desarrolla a nivel del
cuerpo cerebral, que tiene consigo casi en la totalidad de los casos, una
reduccion en la funcién del sistema nervioso central en el paciente. Esta
disfuncion inicia a nivel cerebral solamente, donde se presenta como una
reduccion en las capacidades neuroldgicas, cognitivas o psicologicas de
forma localizada o generalizada, y luego afecta las meninges, alcanzando un

cuadro patoldgico conocido como meningoencefalitis. 17:18)

En la mayoria de los casos, se ha descrito como agente etiolégico de la
encefalitis a los microorganismos virales, a pesar de que en muchos estudios
se reporte como idiopéatica a la etiologia de la encefalitis. Ademas, es
importante recalcar la necesidad que posee el poder evaluar si el mismo
microorganismo no esta desencadenando manifestaciones o alteraciones

subclinicas en otro aparato o sistema. ")

Alrededor de uno de cada 7 pacientes que tengan el diagnostico de VIH tienen

como sintoma cardinal el alza térmica persistente, en conjunto con otras
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manifestaciones inespecificas que pueden aparecer al menos en las semanas
posteriores a adquirir la enfermedad infecciosa. Y asi mismo, los sintomas
asociados a las enfermedades oportunistas en el sistema nervioso son
subdiagnosticados, por lo cual la enfermedad alcanza etapas severas previas

a ser detectada. @9

TOXOPLASMOSIS CEREBRAL

La encefalitis asociada a toxoplasmosis cerebral tiene su origen en la
enfermedad infecciosa por el microorganismo llamado Toxoplasma gondii, en
la cual la etapa inicial de la enfermedad abarca una afeccién cerebral que se
desarrolla de forma abrupta y puede diseminarse por todo el sistema nervioso
central. Es importante recalcar que el Toxoplasma gondii es considerado
como el agente etiolégico que con mayor frecuencia se asocia al desarrollo

de lesiones focales del sistema nervioso central. (:20)

Manifestaciones Clinicas

Generalmente la presentacion de esta enfermedad es subclinica, donde
puede pasar desapercibida por semanas e incluso por meses. En la mayor
parte de casos de pacientes inmunodeprimidos, especialmente en casos de
SIDA, existen sintomas localizados como cefalea holocraneana, debilidad
muscular progresiva, letargo y alza térmica persistente. En ciertos casos,
progresa a sintomas neurolégicos como la hemiparesia y la dificultad en
articular palabras y, en menor frecuencia de casos, manifestaciones

asociadas a afeccién psicolégica. (32021

Diagnéstico
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La principal herramienta para el diagndéstico de esta patologia son las pruebas
que se realizan en suero, donde generalmente se busca identificar
anticuerpos generados hacia el toxoplasma como el IgG e IgM, donde los IgG
se detectan por medio de la prueba de ELISA y usualmente son los que se
determinan, ya que corresponden a las etapas iniciales de la enfermedad y se

encuentran elevados cuando el paciente desarrolla sintomas.

Dentro de las pruebas de imagen a nivel del sistema nervioso central, donde
se destaca la tomografia, la cual usualmente permite detectar lesiones de muy
baja densidad, que se desarrollan en ambos hemisferios cerebrales, y con un
patrén de un anillo de mayor densidad que rodea a la zona de lesién. Se
conoce que para esta patologia el empleo de resonancia magnética es mas
sensible que la TC y por eso es la técnica de eleccion, especialmente en

pacientes son alteraciones neurolégicas focales. 22

Tratamiento

En casos de encefalitis por Toxoplasma gondii en asociacién con un estado
de inmunodepresion compatible con SIDA, el tratamiento debe establecerse
en dos periodos: una etapa de carga y otra de mantenimiento. La etapa de
carga corresponde a un periodo de 3 semanas de duracion, seguido de 6

semanas que corresponden a la etapa de mantenimiento. 2

Como primera linea de tratamiento para estos casos se dispone desarrollar
una combinacion entre dos farmacos, la sulfadiacina, afiadiéndose la
administracion de una dosis de &cido folico con la finalidad de evitar el
desarrollo de efectos adversos hematolégicos, y la primetamina, en un lapso

que va desde el mes y medio hasta los dos meses de duracion. (?223)
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En caso donde la enfermedad infecciosa viene acompafiada de un cuadro de
incremento severo en la presion intracraneal, se debe combinar con un
corticoide, como es la dexametasona, a una dosis de 16mg STAT y luego

distribuir en 4 tomas diarias de 4mg. (??

ENCEFALITIS POR CRIPTOCOCO NEOFORMANS

La criptococosis en una infeccion causada por un agente micotico
levaduriforme, el Criptococus Neoformans. La criptococosis cerebral es la
tercera causa de afectacion del SNC en pacientes que padecen SIDA después
del complejo demencial, producido por el mismo virus y la infeccién por

toxoplasmosis. (24-26)

Manifestaciones clinicas

Entre las manifestaciones clinicas se puede evidenciar cefalea, nauseas,
ataxia, demencia, irritabilidad, visidbn borrosa que se acompafa de fiebre y

rigidez de nuca. ®®

Diagnostico
El diagndstico se establece a través de la puncion lumbar, con un preparado

de liquido cefalorraquideo centrifugado con tinta china el cual muestra

levaduras encapsuladas en la mitad de los afectados. 24
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Tratamiento

Se inicia con anfotericina B liposomal endovenosa a 1 mg/kg/d en una sola
dosis incrementada gradualmente hasta 3 mg/kg/dia en dosis Unica por 6

semanas, seguido de fluconazol oral a 400 mg/dia por 6 semanas.?")

ENCEFALITIS POR CITOMEGALOVIRUS (CMV)

Las complicaciones neuroldgicas causadas por CMV y criptoccocos son las
complicaciones no focales mas frecuentes en pacientes con SIDA. La mayoria
de las complicaciones por CMV son a causa de la reactivacion del virus por
una inmunosupresion muy grave (linfocitos CD4+ <50 cel/uL), asi como en
pacientes que no reciben TARGA, o cuyo tratamiento no responde en la

disminucién de la carga viral. ¢:16:20)

Manifestaciones clinicas

Entre los sindromes clinicos se encuentran la retinitis, que es la manifestacion
clinica mas frecuente, la colitis, caracterizada por fiebre, pérdida de peso,
dolor abdominal y diarrea. También presentan esofagitis, neumonitis y la
afectacion del SNC (demencia, ventriculoencefalitis o polirradiculoneuritis

ascendente). (316, 20, 23, 28)

La ventriculoencefalitis se caracteriza por un estado confusional o de delirio
acompafnado son signos de pares craneales como oftalmoparesia, nistagmo,

ptosis, paralisis del nervio facial y sordera. (16:20.28)

17



ENCEFALITIS POR HERPES SIMPLE

Si bien la encefalitis por HSV se debe casi siempre al virus tipo 1 en los adultos
inmunocompetentes, los tipos 1 y 2 del HSV pueden producir este trastorno

en los pacientes con infeccion por VIH. 4

Todos estos virus pueden afectar al SNC, siendo el virus Herpes Simple tipo

1 el que presenta las complicaciones mas severas. 9

Manifestaciones clinicas

Generalmente se presenta con fiebre al que se asocian signos de afectacion
meningea y cerebral con estupor, coma, convulsiones, ocasionalmente
trastornos del lenguaje, de la memoria, de conducta y ocasionalmente

motores, sensitivos o de campo visual. ?9)

Tratamiento

Aciclovir es la terapia de eleccion para el tratamiento de la encefalitis del
simplex de herpes. La dosis recomendada es 10 mg/kg IV cada 8 horas

durante 14 a 21 dias. G0
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METODOLOGIA

MATERIALES Y METODOS

Consiste en un trabajo de investigacion no experimental de tipo descriptivo y
con enfoque retrospectivo, para la cual se utiliz6 como fuente de informacion
una Base de Datos de pacientes realizada bajo el cédigo de diagnostico CIE-
10 B24 y GO04, provista por el Departamento de estadisticas del Hospital
Teodoro Maldonado Carbo de la Ciudad de Guayaquil, en la cual constaban
los numeros de las historias clinicas de todos los pacientes que fueron
evolucionados bajo dicho codigo, en el Sistema AS-400, sistema utilizado por
las entidades de salud que forman parte de la red de atencion del Instituto
Ecuatoriano de Seguridad Social IESS, el cual es correspondiente al
diagnostico de Encefalitis Infecciosa, en el periodo comprendido entre Enero
2013 y Diciembre del 2016.

Criterios=dednclusioén:

Pacientes que hayan recibido el diagndéstico de VIH al momento del
ingreso hospitalario.

Pacientes mayores de 18 afos de edad.

Pacientes en quienes se reporte el contaje de linfocitos CD4.

Criterios=decexelusion:

Todos aquellos pacientes cuyas historias clinicas, al momento de

revision, se encuentren incompletas.

Pacientes que hayan fallecido durante la estadia hospitalaria
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Pacientes quienes posean otra patologia que cause la

inmunosupresion, a diferencia de VIH.

Muestra:

Se recolectd una muestra de 100 pacientes con el Diagnostico Final de
Encefalitis Infecciosa asociada a VIH, en el periodo comprendido entre Enero
2013 y Diciembre del 2016.

VARIABLE INDICADOR VALOR FINAL TIPO DE
VARIABLE

VARIABLES DE CATEGORIZACION

Edad Objetivo Numeérica
unidimensional Discreta
Sexo Objetiva Femenino Categodrica
unidimensional _ nominal
Masculino
Dicotoémica
Contaje Objetiva 500 — 2000 Numeérica
linfocitos CD4 | unidimensional células/uL .
Discreta
350-500 células/puL
200-350 células/uL
<200 células/uL
VARIABLE DE INTERES
Agente Objetiva HSV tipo 1y 2 Categorica
etiolégico multidimensional VZV nominal
CMV Politomica
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Mycoplasma

pneumoniae

Toxoplasma

gondii

Cryptococo

neoformans

Técnicas:y procedimientoscdecobtencionide ladnform acion
La

informacion fue obtenida de las evoluciones realizadas bajo el diagndstico
CIE-10: B24 y GO04, en el sistema manejado por el Hospital Teodoro
Maldonado Carbo de Guayaquil, AS-400. Se confecciond y elabor6 una base
de datos en Excel con los datos recolectados para posteriormente calcular los

datos estadisticos.

Técnicas:y procedimientoscdecanalisis de lasinformarmacion
Tipo

de Andlisis Estadistico: Descriptivo. Se emplearon medidas de resumen para
variables cualitativas como porcentaje, y medidas de resumen para variables
cuantitativas como media y desviacion estandar.

Se utilizaron prueba de Chi Cuadrado y coeficiente de correlacion de Pearson,
para definir la relevancia de los datos obtenidos y establecer las asociaciones
respectivas entre edad del paciente, sexo, agente etiolégico vy

morbimortalidad.
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RESULTADOS

Luego de finalizar el presente trabajo investigativo desarrollado a través de los
datos de los pacientes atendidos en el Hospital de Especialidades Teodoro
Maldonado Carbo de la ciudad de Guayaquil, se puede observar que, en
cuanto al analisis de los casos de Encefalitis Infecciosa se refiere y sus
caracteristicas demograficas, se observa que el sexo masculino fue el mas
prevalente, con un 71% de los casos, correspondientes de igual forma a 71
de los 100 que conformaron la muestra, mientras que, los casos de sexo
femenino se ubicaron con un 29% de la muestra que formo parte del presente
trabajo de investigacion. Por este motivo, se determina una asociacion directa
entre el sexo masculino y el riesgo de desarrollar Encefalitis Infecciosa
posterior al diagnostico de VIH. (p<0,001) (Ver Tabla 1) (Ver Figura 1)
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TABLA 1.- PORCENTAJE DE CASOS DE ENCEFALITIS INFECC IOSA
ACORDE AL SEXO DEL PACIENTE

SEXO DEL MASCULINO FEMENINO TOTAL P-VALOR
PACIENTE

CASOS 71 29 100 <0,001
PORCENTAIJE 71% 29% 100%

Fuente: Base de datos del Hospital De Especialidades Teodoro Maldonado Carbo. Espinosa-
Tamayo. 2019

PORCENTAJE SEGUN SEXO

71%

29%

MASCULINO FEMENINO

FIGURA 1. PORCENTAJE DE CASOS DE ENCEFALITIS INFECC IOSA
ACORDE AL SEXO DEL PACIENTE

Asi mismo, se determina la prevalencia de casos de Encefalitis Infecciosa de
acuerdo a la edad de los pacientes al momento de la atencion hospitalaria,
donde se los estratifico en diferentes grupos etarios, los cuales son: menores
de 30 afios, entre 31 y 65 afios y mayores de 65 afos de edad. Entre los casos
gue conformaron la muestra, la mayor parte se encontraba en el rango
comprendido entre 31 a 65 afios, con 63 casos (63,00%), seguido de mayores
de 65 afos con 21 casos (21,00%) y los 16 casos restantes, correspondian a
edades por debajo de los 30 afios. A través de estos resultados, se pudo
determinar que existe una asociacion directa entre la edad del paciente por

encima de los 30 afos, especificamente entre 31 y 65, y el riesgo de
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desarrollar casos de Encefalitis Infecciosa posterior a VIH. (p<0,005) (Ver
Tabla 2) (Ver Figura 2)

TABLA 2.- PORCENTAJE DE CASOS DE ENCEFALITIS
INFECCIOSA EN VIH SEGUN LA EDAD DEL PACIENTE

EDAD DEL <30 ANOS 31A65 >65 ANOS TOTAL P-

PACIENTE ANOS VALOR
% 16,00% 63,00% 21,00% 100%  <0,005
CASOS 16 63 21 100

Fuente: Base de datos del Hospital DE Especialidades Teodoro Maldonado Carbo.

Espinosa-Tamayo. 2019

PORCENTAJE SEGUN EDAD

63,00%

| %CASOS

<30 ANOS 31 A 65 ANOS >65 ANOS

FIGURA 2. PORCENTAJE DE CASOS DE ENCEFALITIS INFECC I0OSA EN
VIH SEGUN LA EDAD DEL PACIENTE.

De igual manera se realiza una evaluacion de los casos de Encefalitis
Infecciosa en relacion con VIH de acuerdo con el microorganismo causal de
la enfermedad, detectado en pruebas diagndsticas posteriores al ingreso
hospitalario. Se encontraron descritos los siguientes microorganismos:
Herpes Virus, Varicela Zoster Virus, Citomegalovirus, Mycoplasma
pneumoniae, Toxoplasma gondii y Criptococcus neoformans. Dividiendo los

casos, se pudo observar que el Toxoplasma gondii fue el mas frecuentemente
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descrito, en un 68% de los casos, seguido del Herpes Virus con un 20% de
los casos, finalizando con un 6% de casos correspondientes a
Citomegalovirus, 4% a Mycoplasma pneumoniae y 2% a Criptococcus
neoformans. Puesto que se observd este microorganismo en al menos 2 de
cada 3 casos que formaron parte de la presente muestra, se determina una
relacion directa entre este agente como el mas frecuente en desarrollar

Encefalitis Infecciosa en casos de VIH. (p<0,005) (Ver Tabla 3) (Ver Figura 3)

25



TABLA 3.- PORCENTAJE DE CASOS SEGUN EL MICROORGANIS MO

CAUSAL
VIRUS CITOMEGALOVIRUS ~ TOXOPLASMA ~ MYCOPLASMA  CRIPTOCOCCUS  P-VALOR
HERPES GONDII PNEUMONIAE
SIMPLE
% 20,00% 6,00% 68,00% 4,00% 2,00% <0,005
CASOS 20 6 68 4 2

Fuente: Base de datos del Hospital De Especialidades Teodoro Maldonado Carbo. Espinosa-

Tamayo. 2019

CASOS SEGUN EL MICROORGANISMO
CAUSAL

2%

)

= VIRUS HERPES SIMPLE = CITOMEGALOVIRUS
MYCOPLASAM PNEUMONIAE m TOXOPLASMA GONDII
= CRIPTOCOCCUS

FIGURA 3. PORCENTAJE DE CASOS SEGUN EL
MICROORGANISMO CAUSAL.

De igual forma, se realiza un andlisis de la distribucion de casos segun los
valores de linfocitos CD4 detectados luego del Diagnostico de Encefalitis
Infecciosa, donde se estratificaron en los siguientes grupos: 500 — 2000
células/uL, 350-500 células/uL, 200-350 células/pL y <200 células/uL. El més
frecuente fue el recuento linfocitario CD4 inferior a 200 células, el cual estuvo
presente en un 84,00% de los casos, seguido de los niveles celulares entre
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200 y 300 células, con un 14,00% y entre 350 a 500 células con un 2% de los
casos. Ya que se determinaron estos valores en al menos 4 de cada 5 casos
de Encefalitis asociada a VIH, se determina la asociacion directa entre un
recuento linfocitario inferior a 200 células por microlitro con un riesgo elevado
de desarrollar este cuadro patolégico oportunista. (p<0,005) (Ver Tabla 4)(Ver
Figura 4)
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TABLA 4.- DISTRIBUCION DE CASOS DE ENCEFALITISEN V IH
ACORDE A NIVELES DE CD4

RECUENTO  >500 350-500 200-350 <200 P-

CD4 CELULAS/UL CELULAS CELULAS/UL CELULAS/UL VALOR
% 0,00% 2,00% 14,00% 84,00% <0,005
CASOS 0 2 14 84

Fuente: Base de datos del Hospital De Especialidades Teodoro Maldonado Carbo.

Espinosa-Tamayo. 2019

CASOS DE ENCEFALITIS EN VIH
ACORDE A NIVELES DE CD4

90,00%
80,00%
70,00%
60,00%
50,00%
40,00%
30,00%
20,00%
10,00%

0,00%

>500
CELULAS/UL

350-500
CELULAS

200-350
CELULAS/UL

<200
CELULAS/UL

0,00%

2,00%

14,00%

84,00%

|- RECUENTO CD4

FIGURA 4. DISTRIBUCION DE CASOS DE ENCEFALITIS EN V IH ACORDE
A NIVELES DE CD4.

Finalmente, se lleva a cabo un analisis acerca de la mortalidad de estos
pacientes durante su estadia hospitalaria a causa de esta patologia, donde se
pudo evidenciar que, de los 100 pacientes que formaron parte de la muestra,
un 46,00% de los pacientes fallecieron a causa de esta enfermedad, mientras
que el 54,00% restante de los casos egresaron en condiciones estables.
Debido a que se observa una mortalidad de 2 de cada 5 pacientes con esta
patologia, se determina el elevado riesgo de muerte en los pacientes con
Encefalitis Aguda en VIH. (p<0,05) (Ver Tabla 5)

28



TABLA 5.- MORTALIDAD DE PACIENTES CON ENCEFALITIS
ASOCIADA A VIH

MORTALIDAD Si NO P-VALOR
% 46,00% 54,00% <0,05
CASOS 46 54

Fuente: Base de datos del Hospital De Especialidades Teodoro Maldonado Carbo.

Espinosa-Tamayo. 2019

MORTALIDAD DE PACIENTES CON
ENCEFALITIS ASOCIADA A VIH

54,00%

46,00%

=

Si

FIGURA 5. MORTALIDAD DE PACIENTES CON ENCEFALITIS A SOCIADA
A VIH.
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Discusion

El presente trabajo de investigacion se llevé a cabo en el Hospital de
Especialidades Teodoro Maldonado Carbo de Guayaquil con la finalidad de
poder determinar los principales agentes etioldgicos relacionados hacia el
desarrollo de casos de Encefalitis Aguda asociada a VIH, donde se evidenci6
qgue el sexo masculino fue el mas frecuente, con un 71% de los casos, y
edades dentro de un rango de 31 a 65 afios de edad. Al realizar la comparativa
con estudios citados previamente, donde se puede corroborar resultados
similares, como en el estudio llevado a cabo por el Ministerio de Salud Publica
del Ecuador, en el afio 2017, donde se evidencié una prevalencia de pacientes
masculinos de un 64% de los casos entre todos los que conformaron el reporte

correspondiente. ?

Asi mismo, se realiza la comparativa analizando otro factor demogréafico en
los pacientes, como es la edad, donde se observa que el grupo etario de
mayor afeccion radica entre los 31 a 65 afos, encontrandose un 63% de la
muestra dentro de este rango. Al analizar con otros estudios se observan
valores similares, a pesar de que estos estudios reportan la edad de forma
cuantitativa, en medidas como media y mediana, pero ubicandolas dentro de
este rango, especificamente en los 50 afios de edad, como los hace el estudio

llevado a cabo por Esteban, C. et al, en el afio 2014. ¥

En cuanto al microorganismo reportado como agente etiolégico de esta
patologia, se observo que el mas frecuente fue el Toxoplasma gondii, con un
68% de los casos que formaron parte del presente trabajo de investigacion,
correspondiente a 2 de cada 3 pacientes dentro de la muestra. Al contrastar
estos resultados con bibliografia perteneciente a paises de la region, se
observan diferencias claras, como en el estudio desarrollado por Irribaren, J.
et al, en el afilo 2015, quien indica una mayor prevalencia de casos asociados

a agentes virales, especialmente el Virus del Herpes Simple. ¥
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Es de suma importancia recalcar que, hasta el momento, no se han llevado a
cabo estudios que analicen estas variables concernientes a esta patologia
muy frecuente en nuestro medio, especialmente entre las clases
socioeconémicas media y media baja, por lo cual adquiere una mayor
relevancia. Sin embargo, la muestra recolectada no es muy extensay no logra
equiparar y reflejar la realidad nacional, por lo cual se sugiere realizar estudios
de mayor magnitud, alcanzando mas unidades hospitalarias y un mayor

namero de pacientes.

Finalmente, en cuanto a la mortalidad de los pacientes se refiere, se
observaron valores preocupantes, puesto que ocuparon el 46% de la muestra,
es decir, 2 de cada 5 pacientes con esta patologia. En un estudio realizado
por Rodriguez, E. et al, en el afio 2017, se observan valores inferiores, donde
solamente un 27% de los pacientes con Encefalitis asociada a VIH fallecian

durante su estadia hospitalaria o a causa de la enfermedad adquirida. ")
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Conclusion

Luego de finalizar el presente trabajo de investigacion, se concluye que, entre
los casos de Encefalitis asociada a VIH, el Toxoplasma gondii corresponde al
agente etiologico mas frecuentemente relacionado con su desarrollo, debido

a gque fue el mas prevalente dentro del presente estudio investigativo.

En cuanto a caracteristicas epidemioldogicas de los pacientes que
desarrollaron este cuadro, se concluye que, la edad dentro del rango entre 31
a 65 afos y el sexo masculino representan las caracteristicas demograficas

de mayor riesgo en el desarrollo de casos de Encefalitis asociada a VIH.

Se concluye que el recuento linfocitario celular de tipo CD4 inferior a 200
células por microlitro, corresponde a la etapa de inmunodepresion que mayor
relacion guarda con el desarrollo de Encefalitis dentro de los pacientes con
VIH.

Como conclusion final, se establece que los casos de Encefalitis en relacion

con VIH tienen una mortalidad muy elevada, por lo cual debe considerarse

como un punto importante al momento del manejo de estos pacientes.
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Recomendaciones

- Se recomienda realizar un abordaje preventivo en el sistema nervioso
central a pacientes con VIH cuyas edades se encuentren dentro del
rango entre 31 a 65 afios y de sexo masculino puesto que presentan
un riesgo mucho mas elevado de desarrollar cuadros de Encefalitis

Infecciosa.

- Se recomienda realizar pruebas de screening en busca de una posible
infeccion oportunista por Toxoplasma gondii en pacientes con
Encefalitis Aguda, asi como iniciar un tratamiento empirico dirigido a la

misma.

- Se recomienda realizar un mayor seguimiento y abordaje preventivo
hacia posibles enfermedades infecciosas oportunistas en casos de
pacientes con VIH cuyo recuento celular sea inferior a 200 células,

puesto que tienen un elevado riesgo de desarrollar Encefalitis.
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