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Aspectos neuropsiquiatricos

de enfermedades infecciosas:
una actualizacion

» Las infecciones del sistema nervioso central (SNC) se asocian
ampliamente a sintomas neuropsiquiatricos (NP) en la practica
clinica. Se revisan algunas, utilizando al complejo de infeccién
por Virus de Inmunodeficiencia Humana-Sindrome de Inmuno-
deficiencia Adquirida (VIH-SIDA), como paradigma.

Complejo VIH-SIDA

Estos pacientes tienen altas tasas de consumo de sustancias
para la depresién, ansiedad, delirium, demencia y sintomas de
mania, siendo la depresién la mas frecuente (27%-83%).

Con respecto a la demencia, se han dividido los Trastornos Neu-
rocognitivos Asociados a VIH (TNAV) en tres grupos: deterioro
neurocognitivo asintomatico, deterioro neurocognitivo leve, y
demencia por VIH con base en el deterioro funcional impercep-
tible, moderado o grave, respectivamente. Estos trastornos son
caracteristicos de una patologia frontal-subcortical que incluye
alteraciones en la velocidad del procesamiento psicomotor, en
la funcién ejecutiva y en la memoria verbal, asi como en mani-
festaciones conductuales amplias como apatia, depresion, an-
siedad, mania y psicosis. Se reporta una frecuencia de los TNAV
del 25%-47%.

El VIH atraviesa la barrera hematoencefélica, induciendo neuro-
toxicidad a través de citocinas y metabolitos proinflamatorios
que culminan en muerte neuronal, siendo los ganglios basales
y la sustancia blanca periventricular los mas afectados. Los sin-
tomas NP pueden deberse a psicopatologia previa, infecciones
oportunistas, cancer, tratamiento antirretroviral (TAR) o infec-
cion primaria por VIH.

El TAR y otros medicamentos, en los que destacan zidovudina,
didanosina, abacavir, nevirapina, efavirenz e Interferon-alfa-2a,
estan asociados con efectos adversos NP. Llama la atencion el
inicio subito, aunque transitorio, de un cuadro depresivo y de
ideacion suicida con Interferon-alfa-2a y efavirenz hasta en un
50% de los casos. Los pacientes hospitalizados pueden expe-
rimentar endocrinopatias que precipiten sintomas NP, inclu-
yendo hipotiroidismo, hipogonadismo, insuficiencia adrenal
y enfermedad de Graves; todos ellos estan asociados a fatiga,
desanimo, disminucién de la libido, irritabilidad, insomnio, va-
riaciones ponderales, agitacion y mania.

Por lo anterior, una historia clinica completa y estudios com-
plementarios, fundamentados en cada caso, son bdsicos para
realizar un buen diagndstico diferencial. Entre los estudios a
considerar estarian: citometria hemadtica, quimica sanguinea,
telerradiografia de térax, electrocardiograma, analisis urinario,
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perfil toxicoldgico, pruebas de funcion tiroidea, vitamina B6 y
B12, cortisol urinario, puncién lumbar (PL) y estudios de ima-
gen (dar preferencia a una imagen por resonancia magnética
(IRM) sobre la tomografia computarizada (TAC).

La comorbilidad de VIH con depresion puede atribuirse a facto-
res psicosociales como el estigma o a efectos directos del VIH a
nivel cerebral, como la estimulacién de citocinas proinflamato-
rias causantes de hipersomnia, hiporexia, letargo y desinterés
al medio.

Hecho el diagnéstico, las decisiones farmacoterapéuticas de-
ben considerar efectos secundarios, interacciones y funcién
hepatorrenal. Actualmente, se recomiendan Inhibidores Se-
lectivos de Recaptura de Serotonina (ISRS) e Inhibidores de Re-
captura de Noradrenalina Serotonina (IRNS) como antidepre-
sivos. Psicoestimulantes como metilfenidato y modafinilo han
mostrado eficacia para tristeza, fatiga y deterioro cognitivo en
VIH-SIDA con depresién.

El delirium en pacientes con VIH-SIDA hospitalizados es mul-
tifactorial y su tratamiento primordial es resolver la causa. La
estimulacion ambiental y la promocién del ciclo suefio-vigilia
son la base no farmacoldgica. En cuanto a psicofarmacos, los
estudios comprueban la eficacia del haloperidol, de la clozapi-
nay de la risperidona. Las benzodiacepinas sélo deberan usar-
se ante agitacion grave sin respuesta previa a los antipsicéticos
o por delirium asociado con abstinencia de sustancias.

En fases avanzadas de VIH-SIDA, los sintomas maniacos suelen
aparecery diferenciarse de la mania por trastorno bipolar (TBP)
con mayor irritabilidad, fallas cognitivas y con menor taquilalia
y taquipsiquia. El acido valproico se prefiere al litio (por la ne-
frotoxicidad) y a la carbamazepina (por su efecto supresor de
médula 6sea), considerando siempre los efectos en la funcién
hepatica en las interacciones con TAR. La lamotrigina tiene po-
sible eficacia contra mania mixta o depresién por TBP comérbi-
da con VIH-SIDA. Los antipsicéticos atipicos (AA) cuentan sélo
con la evidencia extrapolada de su uso en TBP; en pacientes
con VIH-SIDA existe un mayor riesgo de que se produzcan sin-
tomas extrapiramidales (SEP).

Los sintomas psicéticos asociados con la propia infeccion por
VIH tienen potencial reversible. Al tratarlos, nunca se debe ol-
vidar la vulnerabilidad a SEP con antipsicéticos. Se recomienda
no usar soluciones de depdsito o antipsicoticos con alta poten-
cia antidopaminérgica.

La risperidona, clozapina y olanzapina han reportado eficacia.
Encefalitis por Herpes Simple (EHS)

Esta infeccion puede deberse a VHS-1y VHS-2, siendo el prime-
ro el mas asociado con encefalitis por herpes simple (EHS) la
cual tiene tasas de mortalidad hasta del 70% sin tratamiento y
14%-20% con tratamiento.

La EHS suele iniciar subitamente con fiebre, alteraciones del es-
tado mental, convulsiones, focalizacion neurolégica, agitacion
y cambios de personalidad. Le pueden anteceder prodromos
de cefalea, fatiga e irritabilidad. La via de acceso mas aceptada
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para el VHS-1 es el nervio olfatorio con su diseminacion pos-
terior al sistema limbico y a los I6bulos frontal y temporal. Por
lo tanto, la IRM se recomienda como primer paso diagnéstico
después de la exploracion fisica; se puede complementar con
PLy un electroencefalograma (EEG).

Hasta un 80% de los sobrevivientes a EHS manifestaran secue-
las NP de las cuales las mas llamativas son el afasia semantico,
el mutismo, la agnosia auditiva, las fallas mnésicas, junto con
agresividad y desinhibicién consistentes con el Sindrome de
Kltver-Bucy, asi como demencia postencefalitica.

El tratamiento clave es el de la propia EHS con aciclovir intra-
venoso, tanto para la infeccién como para los sintomas asocia-
dos. Desafortunadamente, no hay un tratamiento bien defini-
do para los propios sintomas NP. De acuerdo con un estudio
preclinico, los antagonistas dopaminérgicos como los AA han
mostrado que pudieran ser eficaces. Otras opciones reportadas
anecdodticamente son los antiepilépticos estabilizadores del
animo, benzodiacepinas e inhibidores de colinesterasa.

Trastornos Neuropsiquiatricos Autoinmunes Pediatricos
Asociados con Infeccion por Estreptococos (PANDAS por
sus siglas en inglés)

Son un conjunto de manifestaciones NP asociadas con infec-
cién por estreptococo del grupo A betahemolitico (SGA), sien-
do el paradigma la coexistencia de corea, con trastorno obse-
sivo compulsivo (TOC) y/o TICs en nifios (entre 3 y 11 afos),
causada por autoinmunidad cruzada entre antigenos de SGA'y
epitopos en los ganglios basales.

El tratamiento consiste principalmente en terapia inmunomo-
duladora, como plasmaféresis y administracion intravenosa de
inmunoglobulina (IVIg). El tratamiento con ISRS y la Terapia
cognitivo conductual son la base en niflos con TOC.

Neurocisticercosis (NCC)

Causada por la forma larvaria de la Taenia solium al diseminar-
se al cerebro, se divide por su localizaciéon en parenquimato-
sa, subaracnoidea, ventricular y espinal; las crisis convulsivas
(CQO) son su sintoma mas frecuente. En cuanto a sintomas NP
pueden presentarse sintomas psicéticos y depresion aguda vy,
crénicamente, demencia por NCC; esta uUltima se debe sospe-
char en pacientes jovenes que habitan zonas endémicas, de
progresion rapida e historial de CC. El albendazol y los corti-
coesteroides (para reducir inflamacion periquistica) son la base
del tratamiento, junto con antiepilépticos.

Neurosifilis (NS)

La infeccion por Treponema pallidum tuvo un resurgimiento
con el incremento de incidencia de VIH-SIDA. Hoy en dia las
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manifestaciones mas comunes de NS son CC, alteraciones ocu-
lares y cambios conductuales. Los sintomas NP aparecen de
forma muy gradual e incluyen depresion, mania y sintomas psi-
coticos. También se han reportado cambios de personalidad.
En fases tardias (5-25 afos postinfeccion) el cuadro demencial
es la regla. Incluso a pesar del tratamiento temprano con peni-
cilina, los sintomas NP suelen quedar como secuela. Sélo exis-
ten estudios especificos para psicosis asociada con NS donde
destacan el uso de haloperidol, quetiapina y olanzapina. Para
el resto de las manifestaciones NP la pauta a seguir es un trata-
miento sintomatico de acuerdo con los lineamientos generales
de cada sintoma.

Enfermedad de Creutzfeldt-Jakob (CJD por sus siglas en
inglés)

La CJD es el ejemplo clasico de la demencia rdpidamente
progresiva (aquella que se instaura en menos de 1 afo). Es
causada, por lo general, cuando espontaneamente la forma
natural de la proteina tipo prion adquiere una configuracién
estructural patoldgica que convierte el resto de las proteinas
a su forma patoldgica, llevando a una neurodegeneracion
acelerada. La forma esporadica representa de un 80%-95% de
los casos, mientras que las formas genéticas y adquiridas son
la minoria.

La CJD esporadica tiene una supervivencia media de 6 meses
y aparicion entre los 55 y 75 afos. La presentacién clésica es
una demencia rdpidamente progresiva asociada a SEP, altera-
ciones cerebelosas, alteraciones visuales, mioclono y mutismo
acinético. Los sintomas NP ademas de la demencia, pueden
ser fatiga, alteraciones en el suefo, juicio alterado, conducta
desorganizada de forma prodrémica y ya instaurado el cuadro,
depresién, apatia, sintomas psicéticos, ansiedad, agitacion y
respuestas emocionales intensas. El EEG y la IRM (encontran-
dose frecuentemente alteraciones en ganglios basales e hi-
perintensidades en nucleo pulvinar del tdlamo) son claves en
el diagnostico, asi como la deteccion de la proteina 14-3-3 en
liquido cerebroespinal. Al dia de hoy no existe tratamiento al-
guno para esta enfermedad, siendo el tratamiento paliativo de
los sintomas la Unica opcion.

Eduardo Armando Zambrano Chong
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Quetiapina
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