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RESUMEN

Introduccion: La  encefalitis  herpéti-
ca es una enfermedad infecciosa se-
vera del sistema nervioso central que
conlleva a un proceso inflamatorio del pa-
rénquima cerebral, generalmente se pre-
senta de forma aguda y de localizacion fre-
cuente en el [6bulo temporal, constituye
una emergencia médica por su alta mor-
bilidad y mortalidad, por lo que requie-
re un diagnoéstico y tratamiento oportuno.
Observacion clinica: Paciente femenina
de cinco anhos, con antecedente de con-
vulsiones y disartria de 4 dias de evolu-
cion, alteracion del estado de conciencia,
ameritd estancia en Unidad de Cuidados
Intensivos Pediatricos. El examen fisico y el
FilmArray en liquido cefalorraquideo apo-
yan el aislamiento microbioldgico del her-
pes virus humano 1, paciente se diagnos-
tic6 con encefalitis herpética. Cumplid
tratamiento con aciclovir sin complicaciones.
Conclusién: La encefalitis herpética debe
sospecharse en pacientes pediatricos con
sintomas neuroldgicos y antecedentes de
fiebre, el diagnodstico y tratamiento precoz si-
guen siendo determinantes para disminuir el
riesgo de complicaciones.

Palabras clave: encefalitis, virus herpes
simple 1, pediatria

Encephalitis Caused by
Human Herpesvirus 1
(HHV-1) in a Pediatric

Patient: A (ase Report

ABSTRACT

Introduction: Herpetic encephalitis is a se-
vere infectious disease of the central ner-
vous system that leads to an inflammatory
process of the brain parenchyma; It gener-
ally presents acutely and is frequently lo-
cated in the temporal lobe. It constitutes a
medical emergency due to its high mor-
bidity and mortality, which requires time-
ly diagnosis and treatment. Clinical obser-
vation: Five-year-old female patient, with
a 4-day history of seizures and dysarthria,
altered state of consciousness, requiring a
stay in the Pediatric Intensive Care Unit. The
physical examination and the FilmArray in
cerebrospinal fluid support the microbio-
logical isolation of Human Herpes virus 1,
the patient was diagnosed with Herpetic
Encephalitis. She completed treatment
with  Acyclovir without complications.
Conclusion: Herpetic encephalitis, if suspect-
ed in pediatric patients with neurological
symptoms and a history of fever, early diag-
nosis and treatment continue to be decisive
to reduce the risk of complications.

Keywords: encephalitis, herpes simplex virus
1, pediatrics
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INTRODUCCION

La encefalitis representa una entidad clini-
co-patoldgica caracterizada por la inflama-
cion del parénquima cerebral, la cual puede
ser desencadenada por multiples etiologias,
entre las que destacan las infecciones vi-
rales como una de las principales causas.”
Entre las etiologias virales, el virus del her-
pes simple tipo 1 (VHS-1) es la principal cau-
sa de encefalitis esporadica aguda, lo cual re-
presenta entre el 10 y el 20 % de los casos
identificados.?

A nivel mundial, la incidencia de encefa-
litis herpética se estima entre 2 y 4 casos por
millon de habitantes por afo. Sin embargo,
en América Latina, la informacion sobre su
incidencia especifica en poblacién pediatri-
ca sigue siendo pobre. Los datos disponibles
en Pert y Colombia resaltan la insuficiencia
de registros epidemioldgicos robustos, lo
qgue pone de manifiesto la urgente necesi-
dad de mejorar la vigilancia epidemioldgica
en la region. En Guatemala, los reportes de
Casos son escasos Y aislados, lo que enfatiza
la relevancia de implementar estrategias sis-
tematicas para la deteccion precoz y el mo-
nitoreo epidemioldgico.®

La diseminacion del VHS-1 hacia el sis-
tema nervioso central ocurre predomi-
nantemente por vias neurogénicas o he-
matdgenas, lo cual resulta en un proceso
inflamatorio necrosante con afinidad por el
l6bulo temporal. Histopatoldgicamente, esta
afeccion se caracteriza por necrosis hemo-
rragica, infiltrados linfociticos perivasculares
y pérdida neuronal extensa.® El comporta-
miento bioldgico del virus se define por tres
propiedades criticas: su capacidad para inva-
dir el sistema nervioso, su citopatogenicidad

y su habilidad para establecer una infeccion
latente en el tejido neural "®

La presentacion clinica es tipicamente
abrupta, con fiebre, cefalea intensa y altera-
cion del estado de conciencia como signos
iniciales. Posteriormente, pueden aparecer
convulsiones y déficits neurologicos focales,
principalmente relacionados con el lébulo
temporal. EI andlisis del liquido cefalorraqui-
deo (LCR) revela pleocitosis con predominio
de linfocitos, presencia de eritrocitos, y re-
sultados positivos en la prueba de reaccion
en cadena de la polimerasa (PCR) para el
ADN del VHS-1, lo que constituye el estandar
diagndstico.”

El prondstico de la encefalitis herpéti-
ca esta inversamente relacionado con la ra-
pidez del diagndsticos vy la instrauracion del
tratamiento. Es decir que a mas rapido, me-
jor pronostico. La administracion de aciclovir
dentro de los primeros cuatro dias del inicio
de los sintomas se asocia con una notable
reduccion de la mortalidad, que sin trata-
miento puede superar el 70 %, disminuyen-
do a menos del 10 % en pacientes que reci-
ben terapia oportuna.®

OBSERVACION CLINICA

Paciente femenina de 5 anos, previamente
sana, que acude al servicio de urgencias por
presentar convulsiones ténico-clénicas ge-
neralizadas, disartria y alteracion del estado
de conciencia con cuatro dias de evolucion.
Fue evaluada inicialmente por un médico
privado, quien indico tratamiento ambulato-
rio con una dosis de esteroides y una unica
dosis de antibidtico ante la sospecha de con-
vulsiones febriles.
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En la exploracion fisica, se encontra-
ba febril, con puntuacion de 11 en la esca-
la de Glasgow y espasticidad grado 4/6 en
extremidades segun la escala de Ashworth
modificada. Los sistemas cardiovascular, res-
piratorio y digestivo no presentaban hallaz-
gos patoldgicos.

Los exdmenes complementarios eviden-
ciaron leucocitosis (12.88x10/3/uL), hemo-
globina 11.3 g/dL, plaquetas 263x10/3/uL, PCR
elevada (674 mg/L), PCT 016 ng/mL, creati-
nina 1.24 mg/dL (TFG: 42 mL/min/1.73 m?),
Potasio 56 mmol/L, calcio 78 mg/dL vy

Tabla 1. Panel FilmArray en liquido cefalorraquideo

albumina 3.0 g/dL. El panel toxicoldgico en
orina fue negativo, y la gasometria arterial no
mostro alteraciones significativas.

Dado el cuadro clinico presentado, se
inicid tratamiento empirico con ceftriaxona
(100 mg/kg/dia). Ante la sospecha de encefa-
litis infecciosa, el equipo de infectologia pe-
diatrica indico realizar puncion lumbar, cuyo
analisis mostrd 18 células/uL con predomi-
nio linfocitico, proteinas de 22.2 mg/dL y glu-
cosa de 77 mag/dL. Se solicité PCR multiplex
(FilmArray) en LCR, con resultado positivo
para VHS-1 (tabla 1).

Patégeno

Herpes simple virus 1 (VHS-1)
Herpes simple virus 2

Human Herpesvirus 6
Varicela zéster virus
Enterovirus

Citomegalovirus

Human parechovirus
Escherichia coli K1
Haemophilus influenzae
Listeria monocytogenes
Neisseria meningitidis
Streptococcus agalactiae
Streptococcus pneumoniae
Cryptococcus neoformans/gattii

Resultado

Detectado

No detectado
No detectado
No detectado
No detectado
No detectado
No detectado
No detectado
No detectado
No detectado
No detectado
No detectado
No detectado
No detectado

Fuente: Elaboracion propia.

La tomografia cerebral (figura 1) evi-
dencio edema cerebral, con disminucion de
ventriculos y surcos. Se inicio aciclovir intra-
venoso (60 mg/kg/dia en tres dosis) y este-
roides sistémicos. Por compromiso neurolo-
gico (Kernig y Babinski positivos), la paciente

ingreso a la Unidad de Cuidados Intensivos
Pediatricos, donde se implementaron me-
didas antiedema con solucion salina hiper-
tonica. El cuadro clinico mejord progresiva-
mente, con Glasgow de 13 y mejoria de la
hemiparesia izquierda.
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Figura 1. Tomografia cerebral con disminucion de los ventriculos y surcos cerebrales compatibles

con aumento del volumen cerebral por edema

P08 O
18

Fuente: Archivos del paciente.

Durante la hospitalizacion, presen-
to lesion renal aguda con posterior norma-
lizacion de la creatinina (041 mg/dL, TFG
127 mL/min/1.73 m?). La evolucion clinica fue
favorable durante la primera semana de tra-
tamiento antiviral. Tras 10 dias en el area cri-
tica, se decidio su traslado a encamamiento
para completar los dias establecidos de te-
rapia con aciclovir. Finalmente, la paciente
completd 21 dias de tratamiento antiviral y
se le dio el alta sin complicaciones neurolé-
gicas ni renales evidentes.

DISCUSION

La encefalitis es un proceso inflamatorio
agudo del parénquima cerebral con multi-
ples causas, que incluyen agentes infeccio-
sos (virus, bacterias, hongos, parasitos) y no
infecciosos como enfermedades autoinmu-
nes o metabdlicas."” Entre las virales, el vi-
rus del herpes simple tipo 1 (VHS-1) es el mas

1/13.75 1.375:1 AVERAGES
0 L

N 5 g
1:37:16/00.00 Y A
2 - i

frecuentemente identificado, responsable de
entre el 50 %y 75 % de los casos de encefali-
tis viral esporadica.f?

El VHS-1 es un virus neurotropico am-
pliamente prevalente a nivel mundial.™ Su
ciclo de vida incluye una fase litica, con re-
plicacion viral activa y dafio tisular, y una fase
latente en la que permanece en los ganglios
del sistema nervioso periférico. Su reactiva-
cion puede desencadenar una diseminacion
hacia el sistema nervioso central, lo cual pro-
voca inflamacion y necrosis focal hemorragi-
ca, especialmente en el lébulo temporal.f?
Este virus ha desarrollado multiples mecanis-
mos para evadir la respuesta inmunoldgica,
lo que contribuye a su alta patogenicidad.!®

Desde el punto de vista clinico, la ence-
falitis herpética se presenta subitamente con
fiebre, cefalea y alteraciones del estado men-
tal, sequidas por déficits neurolégicos como
disartria, vision doble, convulsiones y dete-
rioro cognitivo.!
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La tomografia computarizada puede
evidenciar hipodensidades o edema cere-
bral, aunque la resonancia magnética es mas
sensible en fases tempranas.!® El andlisis del
liquido cefalorraquideo suele mostrar pleo-
citosis linfocitica, glucorraquia normal o le-
vemente disminuida y proteinorraquia mo-
derada.® La prueba de reaccion en cadena
de la polimerasa (PCR) en LCR para detec-
cion del ADN del VHS-1 constituye el estan-
dar diagnostico por su alta sensibilidad y es-
pecificidad."®

En este caso, la paciente presentd un
cuadro clinico sugestivo de encefalitis viral.
La PCR en LCR permiti¢ confirmar el diagnos-
tico de encefalitis herpética. El inicio tempra-
no del tratamiento con aciclovir (60 mg/kg/
dia) con una duracion de 21 dias fue funda-
mental, ya que este antiviral es el tratamien-
to de eleccion y reduce significativamente la
mortalidad, de mas del 70 % sin tratamiento,
a menos del 10 % con terapia precoz.™

Aunque el uso de esteroides sigue
siendo controvertido, algunos protocolos
pediatricos consideran su administracion
en casos con edema cerebral significativo,
utilizando esquemas como dexametasona
0.15 mg/kg cada 6 horas."®En esta paciente,
la administracion de esteroides se baso en
hallazgos clinicos y de neuroimagen com-
patibles con hipertension endocraneana.
Las complicaciones frecuentes incluyen con-
vulsiones, hipertension endocraneana, alte-
raciones cognitivas, alteraciones hidroelec-
troliticas 'y nefrotoxicidad inducida por
aciclovir® Esta Ultima, observada hasta en
un 12 % de los casos, requiere ajuste de flui-
doterapia y monitorizacion estrecha de la
funcién renal.™ En este caso, la lesion renal

aguda fue transitoria y se resolvié sin secue-
las tras intervencion oportuna.

En este caso, la paciente presentd un
cuadro clinico caracterizado por convulsio-
nes y disartria, que son sintomas tipicos de
encefalitis. La alteracion del nivel de concien-
cia (Glasgow 11) y las alteraciones motoras
(espasticidad y hemiparesia) también sugie-
ren una afectacion neuroldgica significativa.
El diagnostico inicial de encefalitis de proba-
ble origen infeccioso fue razonable dada la
fiebre y los sintomas neurolégicos. La pun-
cion lumbar es crucial en la evaluacion de
los pacientes con encefalitis, en este caso, los
hallazgos en el LCR (glébulos blancos 18 cé-
lulas/uL, predominaron linfocitos y protefinas
elevados) fueron compatibles con una infec-
cion viral, y la PCR permiti¢ la identificacion
especifica de herpes virus humano tipo 1,
lo cual confirm¢ el diagnostico de encefa-
litis herpética.

El uso de aciclovir intravenoso a una do-
sis de 60 mg/kg/dia, dividido cada 8 horas,
fue elegido en este caso por ser la dosis re-
comendada en las guias internacionales para
el manejo de encefalitis herpética grave en
poblacion pediatrica. No obstante, una de
las complicaciones mas relevantes del trata-
miento con aciclovir es la nefrotoxicidad, que
puede presentarse hasta en el 12 % de los
pacientes, particularmente en aquellos con
insuficiencia renal preexistente o deshidrata-
cion. El ajuste inmediato en el manejo de flui-
dos y el monitoreo renal estricto permitieron
evitar complicaciones adicionales y facilitar la
recuperacion renal completa, con normaliza-
cion posterior de la creatinina a 041 mg/dL.

Estudios recientes han evidenciado que,
en algunos nifos con encefalitis por VHS-1,
pueden subyacer defectos inmunoldgicos
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como deficiencias en TLR3, UNC93B1 vy
STAT1, incluso en ausencia de inmunodefi-
ciencia conocida.*™ Por ello, es recomen-
dable realizar evaluacion inmunolégica es-
pecializada en pacientes sin antecedentes
claros de inmunosupresion, especialmente
en mayores de tres anos.

Este caso refuerza la necesidad de un
abordaje integral, que combine diagndstico
molecular rapido, inicio temprano de anti-
virales, monitorizaciéon de complicaciones y
evaluacion inmunolégica dirigida. Tal estrate-
gia es clave para reducir la morbimortalidad
y evitar secuelas neuroldgicas permanentes.

CONCLUSION

El presente caso refuerza la importancia del
diagnoéstico temprano de la encefalitis her-
pética mediante PCR en LCR y la pronta ins-
tauracion del tratamiento antiviral especifico.
La intervencion oportuna, junto con un en-
foque multidisciplinario, permite reducir sig-
nificativamente las complicaciones neurolo-
gicasy sistémicas.

En la poblacion pediatrica, es esencial
mantener un alto indice de sospecha ante
cuadros neuroldgicos agudos. El uso racional
de antivirales, monitorizacion renal y manejo
del edema cerebral deben integrarse en pro-
tocolos clinicos adaptados. Asimismo, ante la
sospecha de inmunodeficiencia subyacente,
se justifica una evaluacion inmunolégica de-
tallada para descartar deficiencias primarias.

La vigilancia epidemiolégica debe for-
talecerse, especialmente en regiones con
baja notificaciéon de casos, a fin de caracte-
rizar mejor la incidencia, establecer medidas
preventivas y mejorar la atencion integral de
estos pacientes.
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