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Introduccion

El virus de inmunodeficiencia humana (VIH) penetra al sistema nervioso en las
primeras horas de la infeccion y permanece en él. Se sabe que el cerebro sirve
de reservorio para los virus de la infeccion latente. Desde hace cerca de 15 afios
es mucho lo que se ha aprendido acerca de las complicaciones neurologicas de la
infeccion por VIH, asi como de las debidas al desarrollo de infecciones oportunistas y
al aumento del riesgo de neoplasias malignas asociadas. La presencia de meningitis
por criptococo, encefalitis por toxoplasma y leucoencefalopatia multifocal progresiva
ha permitido mejorar los esquemas de tratamiento para estas complicaciones.
Mientras hay importantes avances en investigacion, el problema fundamental
del compromiso neuroldgico se ha entendido mejor desde el punto de vista
fisiopatoldgico y los nuevos estudios contribuyen en el conocimiento de la infeccion
por VIH en el cerebro.

Este virus tiene la particularidad de replicarse en el SNC, comprometiendo
el cerebro, la medula espinal, el nervio periférico y el musculo (Figura 1).
En la mayoria de los casos las complicaciones neuroldgicas se asocian a la
enfermedad sistémica, pero en otras oportunidades son la primera manifestacion.
Las alteraciones neurologicas pueden ser focales o difusas, encontrandose
sintomas en mas de la mitad de los enfermos y hallazgos neuropatoldgicos en
cerca de 80% de ellos.

Las manifestaciones neurolégicas se presentan como sintomas iniciales en 7
a 20% de los pacientes, pero la incidencia de las enfermedades neurologicas se
incrementa con el curso de la enfermedad y el aumento de la inmunodeficiencia
(Figura 2). Las complicaciones neurologicas mas comunes como definitorias de
SIDA incluyen complejo demencia-SIDA, toxoplasmosis cerebral, citomegalovirus y
linfoma primario del SNC. Se estima que han fallecido 11,7 millones de personas
hasta 1998, a pesar de que el uso temprano de los antirretrovirales ha permitido
disminuir en 46% la mortalidad y reducir la tasa de incidencia de las infecciones
oportunistas, creando una nueva era de optimismo en el tratamiento de los pacientes
infectados por VIH. Recientes avances indican que el desarrollo de la demencia se
puede prevenir hasta en 15% de los pacientes con SIDA y que las fallas terapeuticas,
a pesar de la combinacién de antirretrovirales pueden ocurrir hasta en 50%.

La presencia del virus en el SNC se estima en 40% en las grandes series. El
aislamiento viral en el SNC se ha logrado por técnicas de inmunohistoquimica,
encontrando antigenos VIH o &cidos nucleicos en tejidos neurales. No se conoce
exactamente el tiempo entre la entrada del virus al SNC y el desarrollo de las
manifestaciones neuroldgicas, pero practicamente todo el neuroeje puede afectarse.
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Infecciones oportunistas

- Toxoplasmosis

- Criptococosis

- TBC

- Citomegalovirus

- Herpes

- Leucoencefalopatia
multifocal progresiva

Demencia - SIDA
Meningitis aséptica por VIH
Neoplasias

Ganglioneuritis Miopatias

Polimiositis

Polineuropatias
inflamatorias

Figura 1. Compromiso del neuroeje por VIH.

Los mecanismos por los cuales se produce la infeccion neurolégica no estan
totalmente dilucidados. El VIH puede entrar al cerebro por células infectadas en
la periferia que invaden el SNC por transporte axonal o por extension directa
a través de la barrera hematoencefalica (viremia). Otras teorias se relacionan
con monocitos infectados y replicacién subsecuente o por infeccion celular en
los plejos coroides.

Compromiso temprano del sistema nervioso
en infeccion por VIH

Durante la infeccién primaria tipica (meningitis aséptica), se presenta viremia
asociada con la infeccion aguda cuyos principales sintomas incluyen malestar
general, cefalea, rash y algunas infecciones virales seguidas de un curso autolimitado
como respuesta inmune a la infeccion viral. Generalmente se encuentra LCR
aséptico, con pleocitosis, aumento de proteinas y glucosa normal. Se han informado
casos de mielopatia dolorosa con paraparesia, sensibilidad normal e incontinencia
urinaria y mioclonias con contracciones abdominales ritmicas en la infeccion
temprana. Este tipo de meningitis y/o meningoencefalitis aparece generalmente
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Figura 2. Aumento de la inmunodeficiencia y comportamiento de las principales complicaciones
neurologicas en infeccion por VIH.

durante la fase de seroconversién o meses siguientes y es clinicamente limitada
requiriendo Unicamente tratamiento sintomatico. También se han informado
casos de plexopatias, ataxia o leucoencefalopatia. Estas condiciones clinicas
tienen generalmente una fase monofasica y la mayoria de ellas se recuperan
en algunas semanas, aunque los trastornos cognoscitivos pueden persistir en
algunos pacientes con encefalitis.

Cefalea y VIH: un sintoma frecuente en inflamacién meningea

aguda o crénica

Los pacientes con infeccion por VIH presentan con frecuencia cefalea frontal
moderada a severa y discapacidad secundaria a hidrocefalia, y neuropatias
craneales asociadas, como manifestaciones de los procesos meningeos subagudos
o crénicos. Otras complicaciones que producen cefalea son los linfomas primarios
del sistema nervioso y las enfermedades parenquimatosas cerebrales como la
toxoplasmosis. La cefalea también se presenta como complicacién de la enfermedad
sistémica y el ejemplo mas frecuente es la neumonia por Pneumocystis carinii en
cuyo caso puede ser de inicio temprano o agravado por la respiracion o la tos. En
otros pacientes, sin embargo, no se identifica la infeccion oportunista y el término
cefalea por VIH ha sido usado para describir esta condicién. Se ha especulado
acerca de la patogénesis de esta cefalea y la hipdtesis se relaciona con citoquinas
vasoactivas circulantes como causa del dolor.

Complicaciones neurolégicas durante la fase asintomatica

de la infeccion por VIH

La mayoria de las complicaciones neuroldgicas durante la fase asintomatica o fase
clinicamente latente de la infeccion por VIH son las neuropatias desmielinizantes.
Estas semejan un sindrome subagudo de Guillain-Barré o una polineuropatia
desmielinizante crénica inflamatoria, que se presenta con pleocitosis moderada
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en el LCR. Estos pacientes con neuropatias desmielinizantes parecen responder
favorablemente a los corticoides, plasmaféresis 0 gamaglobulina IV. Los estudios
en LCR han demostrado sintesis de anticuerpos antiVIH y reacciéon en cadena
de polimerasa positiva para la deteccion viral. Lo anterior demuestra que el virus
penetra tempranamente al SNC como parte del curso de la infeccidon causando
anormalidades inmunoldgicas perfectamente definidas.

Compromiso tardio del sistema nervioso por VIH

En los estados tardios de la infeccion por VIH, cuando las defensas inmunolégicas
se han comprometido severamente, comienzan a presentarse las complicaciones
sistémicas y el sistema nervioso es altamente susceptible a ellas. Las alteraciones
del neuroeje a diferentes niveles incluyen demencia, meningoencefalitis crénicas,
mielitis, leucoencefalopatia viral, miopatias y neuropatias periféricas.

Enfermedades cerebrales difusas y demencia
El parenquima cerebral se puede comprometer en los pacientes con SIDA,
causando sintomatologia focal o manifestaciones con disfuncién cerebral difusa.

Encefalopatias difusas

En los ultimos afnos se han descrito encefalopatias metabdlicas o toxicas que
acompanan a los pacientes con SIDA y que se pueden manifestar como parte de las
neumonias con hipoxia y sepsis sistémicas. Una complicacion que puede alterar
el estado de alerta y acompanar a la enfermedad de base causando confusion en
el diagnéstico diferencial, es la encefalopatia de Wernicke. Las drogas sedantes
y los analgésicos narcéticos también pueden alterar el estado mental y el nivel de
conciencia produciendo una disfuncion cerebral difusa de origen farmacoldgico. Las
alteraciones electroliticas con hiponatremia secundaria a la infeccion meningea
basal también pueden causar letargia o somnolencia, e inclusive llegar hasta
la mielinolisis pontica central.

Demencia asociada a Virus de Inmunodeficiencia Humana
(D-VIH)

La demencia asociada a SIDA (D-VIH), se caracteriza por una triada de
disfuncion cognoscitiva, motora y comportamental. En adultos, solamente 3% de
pacientes con SIDA se presentan inicialmente con demencia, desarrollando después
sintomas constitucionales, inmunodeficiencia y procesos sistémicos oportunistas.
Tipicamente, la demencia se desarrolla en forma insidiosa después de varios
meses, aunque en algunos pacientes suceptibles puede presentarse en algunas
semanas. En nifios se presenta con mas frecuencia una demencia progresiva.
Desde la introduccion de la terapia antirretroviral la incidencia de la demencia
ha disminuido desde 1996, en los pacientes que han tenido buena adherencia
al tratamiento. Algunos factores de riesgo para desarrollar el cuadro demencial
incluyen niveles plasmaticos altos de VIH- RNA y CD 4 menor de 200, edades
extremas de la vida, historia de drogadiccién, anemia y pérdida de peso. Los
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sintomas tempranos incluyen apatia, fallas de atencion, compromiso de la
concentracion, enlentecimiento mental, dificultad para razonar y cambios de la
personalidad, que son muy similares a la depresion. Es quizas la complicacion
mas comun del sistema nervioso en pacientes infectados por VIH y eventualmente
compromete a la mayoria de pacientes con SIDA no tratados. La terminologia
complejo - demencia - SIDA, fue introducida para describir el prominente
enlentecimiento mental y la desatencién que explican la demencia asociada a la
infeccion por VIH. El término complejo hace relacion a la alteracion motora y a los
cambios comportamentales que se presentan al mismo tiempo, con alteraciones
relevantes que pueden ser evaluadas y medidas mediante escalas apropiadas
en relacion con las funciones cognoscitivas o motoras, pero fisiopatolégicamente
su origen se desconoce, lo cual hace mas incierto el prondstico. En las fases
tardias, los pacientes pueden presentar mutismo, abulia, debilidad espastica,
alucinaciones o psicosis (Tabla 1). A medida que la enfermedad evoluciona se
instaura el cuadro demencial y las alteraciones como afasia, apraxia y agnosia son
prominentes, clasificandose como una demencia de tipo subcortical. El diagndstico es
de exclusién para descartar infecciones del SNC, tumores, efectos farmacolégicos,
enfermedad sistémica y deficiencia nutricional. Los mecanismos fisiopatoldgicos de
la demencia asociada a VIH no estan totalmente entendidos. Algunos afirman que
el VIH mismo causa el cuadro demencial infectando las neuronas, glia o células
endoteliales. Otros sostienen que la infeccion de macréfagos o microglia es la
causante de este desorden. Una tercera hipoétesis hace relacion a la liberacion de
neurotoxinas que causan dafo neuronal.

Tabla 1. Signos y sintomas tardios en demencia por VIH

Trastornos cognoscitivos progresivos mayores
Mutismo - abulia
Hiperreflexia - hipertonia
Posturas anormales
Alucinaciones
Sindrome motor espastico
Convulsiones
* Modificado de Nath. HIV related dementia

Avances en el tratamiento y la resistencia antirretroviral

En los ultimos afos se han realizado importantes avances en el conocimiento de
la replicacion viral y los cambios inmunoldgicos en la progresion de la enfermedad.
El suprimir rapidamente la replicacion viral con potentes antirretrovirales, sobre todo
en las fases tempranas, mejora el curso y el prondstico de la enfermedad (Tabla 2).
Otro cambio importante se relaciona con el monitoreo de respuesta al tratamiento
a través de medidas regulares en el plasma de niveles VIH-RNA y recuento de CD
4. Ademas, la resistencia a los antirretrovirales puede ahora ser medida facilmente
con los ensayos de fenotipos y genotipos. Existen importantes interacciones
con los anticonvulsivantes, especialmente carbamazepina, la cual no se debe
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Tabla 2. Tratamiento antirretroviral.

Antirretrovirales principales Efectividad SNC

Inhibidores Nucleotidos RT
Zidovudina, AZT
Stavudina, d4T
Abacavir
Didanosina, ddI

+ 4+ + +

Inhibidores No Nucleotidos RT
Nevirapine
Efavirenz +

+

Inhibidores Proteicos
Indinavir +

* Modificado de McArthur. Aids 2000: Epidemiology and therapy.

administrar conjuntamente con saquinavir. Otros medicamentos, como ergotamina,
dihidroergotamina y algunos sedantes como triazolam, midazolam, flurazepam y
lorazepam, deben ser suspendidos.

Se ha podido determinar que la administracion de medicamentos antirretrovirales
como la ziduvidina producen mejoria significativa en las pruebas psicométricas
de estos pacientes. El mecanismo por el cual la ziduvidina puede mejorar la
funcién cerebral permanece aun en especulacion. Los efectos secundarios de este
medicamento como la anemia, neutropenia, nauseas, miopatia severa y cefalea
pueden hacer suspender el tratamiento de la enfermedad en cualquier momento.
La presencia del virus en el cerebro, ademas de los cambios neuropatologicos
que incluyen gliosis, cambios en la atenuaciéon de la sustancia blanca, nddulos
microgliales y células gigantes multinucleadas infectadas asociadas con demencia
por VIH, sugieren que la penetracion cerebral por el agente antirretroviral es
probablemente lo mas importante.

La adherencia incompleta al tratamiento, la sobredosis y la administracion
concomitante de otros medicamentos dan como resultado el desarrollo de cepas
resistentes de VIH-I a medicamentos inhibidores de la transcriptasa reversa e
inhibidores de la proteasa. Se describe también la resistencia a analogos de
nucledtidos a través de mutaciones de varios codones.

Linfoma primario del SNC

Casi 20% de los pacientes con SIDA presentan linfomas primarios del SNC,
los cuales tienen una alta incidencia en la poblacién inmunocompetente, pero
pueden haber disminuido en pacientes con SIDA debido a la introduccion de la
terapia antirretroviral altamente efectiva. Generalmente son de tipo no Hodgkin, y
se localizan en los nucleos basales, region periventricular y vermis del cerebelo.
Con gran frecuencia inducen hiperventilacion neurogénica central y en algunos
pacientes se acompanan de uveociclitis, signos importantes para la sospecha de
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estos tumores. Las lesiones pueden ser uni o bilaterales con manifestaciones
clinicas variadas, dependiendo de la localizacion. Desde el punto de vista
neurorradiolégico se pueden ver en la resonancia magnética como lesiones muy
parecidas a infecciones por toxoplasma con un halo hipercaptante, por lo cual es
necesario realizar biopsia estereotaxica para obtener el diagnéstico definitivo. El
compromiso leptomeningeo y ocular es comun en este tipo de tumor. Debido a
que el linfoma primario del SNC es altamente sensible a los esteroides, se deben
usar con precaucion antes de obtener el diagnostico por biopsia. La edad vy el
estado son importantes como factores prondsticos para el tratamiento especifico.
El methotrexate, en altas dosis, es el agente quimioterapéutico mas efectivo
para el linfoma primario y cuando se utiliza combinado con radioterapia mejora
sustancialmente la supervivencia. El promedio de vida es de tres a cuatro meses
con radioterapia y dexametasona. En los pacientes no tratados la supervivencia es
de tres a cuatro semanas. Tratamientos multimodales llevan a una demora de la
neurotoxicidad cognoscitiva principalmente en pacientes de edad.

Otros tumores como el sarcoma de Kaposi y los melanomas metastasicos
son menos frecuentes que el linfoma primario pero tienen una incidencia mayor
que en la poblacion general.

Mielopatia vacuolar

Esta enfermedad ocurre exclusivamente en pacientes con SIDA con una
incidencia cercana a 20%. A menudo se encuentra asociada con demencia-SIDA,
pero puede ocurrir en pacientes sin demencia. Se produce como una complicacion
directa de la infeccion por VIH comprometiendo los cordones laterales y posteriores
de la médula espinal, causando edema, destruccion neuronal y vacuolizacién. Los
pacientes presentan dificultad en la marcha debido a la combinacién de paraparesia
espastica y ataxia sensorial. Semanas a meses después aparece incontinencia
urinaria con hiperreflexia, espasticidad y prueba de Romberg positiva, semejando una
degeneracion combinada subaguda. Eldiagnéstico diferencial incluye la compresion
espinal por linfoma epidural o intradural, TBC o toxoplasmosis, mielitis infecciosa por
varicela zoster, herpes simple o infeccion por HTLVI. También se encuentran formas
asociadas a compromiso polirradicular por citomegalovirus.

Neuropatias periféricas

Los pacientes con infeccién por VIH pueden desarrollar polineuropatias
inflamatorias desmielinizantes agudas y cronicas. Las primeras se caracterizan por
ser indistinguibles de un Guillain Barré seronegativo y se presentan con pleocitosis
y aumento de proteinas en el LCR. Las formas crénicas desmielinizantes son
progresivas y mejoran con esteroides o plasmaféresis. Otras formas de alteracion
del nervio periférico incluyen la polineuropatia sensitiva distal simétrica, para
la cual se invocan algunas teorias con mediadores quimicos y neurotoxicidad
(Tabla 3), mononeuritis multiple, ganglioneuritis, neuropatia ataxica sensorial y
polirradiculopatia progresiva con sindromes de cola de caballo.
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Tabla 3. Polineuropatia distal simétrica (PSD) - VIH.

- Infeccion directa VIH - Citomegalovirus
- Citoquinas - Deficiencia de vitamina B12
FNT - Catabolismo
Interleuquina - 1 - Neurotoxicidad
Miopatias

En general los pacientes con miopatia tienen debilidad proximal con sensibilidad
y reflejos normales. El compromiso miopatico generalmente se presenta en forma
de polimiositis con una evolucién subaguda y con aumento de la CPK. Algunos
pacientes presentan mioglobinuria. Se han descrito algunos sindromes miopaticos
que ocurren en los pacientes infectados por VIH. Dichos sindromes se caracterizan
por ser miopatias de tipo polimiositis 0 semejantes a la miopatia nemalinica o
inducidas por ziduvidina, afectando musculos proximales especialmente de las
piernas. La biopsia muscular muestra infiltrado inflamatorio en 40% de los casos
con cambios microvesiculares o anormalidades de la mitocondria y necrosis de
fibras musculares.

Infecciones oportunistas del SNC - VIH

El SIDA se caracteriza por infecciones causadas por una variedad de virus,
hongos y parasitos (Tabla 4), lo cual refleja el compromiso del sistema inmune
producido por la invasion y lisis de los linfocitos CD 4 por el VIH. Generalmente las
infecciones son oportunistas y no se desarrollan hasta que el conteo de linfocitos
CD 4 es menor de 200/mm (Tabla 5). Los pacientes pueden sufrir infecciones
intercurrentes y coexistir trastornos neurologicos relacionados directamente con el
VIH. Noventa por ciento de las muertes pueden atribuirse directa o indirectamente
a las infecciones oportunistas. Generalmente, el tratamiento se realiza por
tiempo indefinido ya que la infeccion es suprimida mas que erradicada. La
terapia antirretroviral mejora la calidad de vida y el pronéstico, pero no revierte la
inmunosupresion inducida por el VIH, por lo tanto, la prevencion y el tratamiento son
un reto permanente para el médico. Por ultimo, la tolerancia a los medicamentos
es diferente, ya que presentan mas frecuentemente toxicidad y la tendencia
actual esta dirigida a buscar nuevos farmacos o combinaciones para ampliar las
indicaciones de los mismos, reemplazar aquellos que requieren dosis intravenosas
frecuentes por otros que se pueden administrar por via oral e intramuscular
y tienen una vida media prolongada para producir, mas que un "tratamiento",
una profilaxis efectiva.

Criptococosis
La criptococosis en su forma meningea o parenquimatosa (criptococoma) se
presenta entre 10 y 30% y en algunos casos puede ser la primera manifestacion
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Tabla 4. Infecciones del SNC asociadas a VIH.

Protozoarios

Toxoplasma gondii
Trypanosoma cruzi
Acantamoeba
Pneumocystis carinii

Virus

Citomegalovirus

Herpes Simple tipo | y Il

Varicela zoster

JV virus (causa LMP)

Epstein-Barr (asociado con linfoma
primario del SNC)

Bacterias

Mycobacterium tuberculosis
Treponema pallidum
Listeria monocytogenes
Salmonella

S. pneumoniae

Nocardia

Hongos

Cryptococcus neoformans
Candida

Aspergillus

Coccidioides

Histoplasma

* Modificado de Marra. Opportunistic infections in Aids.

Tabla 5. Relacion entre CD 4 y compromiso del SNC

Recuento CD 4

Complicacién

800 Guillain Barre

Polimiositis

Meningitis crénica por VIH
400 Demencia

Neuropatia
200 Toxoplasmosis

Criptococosis

Coccidioidomicosis

Leucoencefalopatia Multifocal Progresiva
Linfoma SNC

Citomegalovirus

Encefalitis por CMV
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Figura 3. 3A: secuencia eco de espin rapido (TSE) con tiempos cortos (TR 500, TE 20 ms), luego de la
adminsitraciéon de medio de contraste paramagnético (Gadolinio - DTPA), 0.1 mmollkg. Se demuestra
importante realce meningeo bilateral, mas acentuado en la region parietal posterior del hemisferio cerebral
derecho, por meningoencefalitis (criptococosis). 3B: secuencia Inversion-Recuperacion con atenuacion
de liquido cefalorraquideo (FLAIR) (TR 8000, TE 120, Tl 1900 ms). Importante edema parietal bilateral,
mas acentuado en el lado derecho por meningoencefalitis (criptococosis). (Dr. Anibal J, Morillo. Centro de
Resonancia Magnética, Hospital Universitario de San Ignacio, Pontificia Universidad Javeriana).

48]

Figura 4. 4A: secuencia TSE con tiempos largos (TR 3000, TE 120 ms). Corte transversal a la altura de la
regién gangliobasal. En el I6bulo occipital derecho hay tres lesiones redondeadas de aspecto quistico con
importante edema perilesional que se extiende predominantemente hacia la via éptica posterior derecha
(criptococosis). 4B: secuencia TSE con tiempos cortos (TR 500, TE 20 ms), luego de la administracion de
medio de contraste paramagnético (Gadolinio - DTPA), 0.1 mmollkg. Corte parasagital derecho. Las tres
lesiones redondeadas del I6bulo occipital muestran realce en patrén anular, indicativo de contenido liquido
0 necrdtico (criptococosis). (Dr. Anibal J. Morillo, Centro de Resonancia Magnética, Hospital Universitario
de San Ignacio, Pontificia Universidad Javeriana).
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de la enfermedad. Generalmente se acompafa de neumopatia y el cuadro clinico
se caracteriza por cefalea, irritacidn meningea, alteraciones mentales, neuropatias
craneanas Yy/o hipertensién endocraneana (Figuras 3 y 4). ElI LCR varia desde una
normalidad total en el citoquimico a hipoglucorraquia con celularidad a expensas
de linfocitos. La prueba de deteccion de antigenos es positiva, asi como el cultivo.
Se recomienda buscar en forma persistente las levaduras con la coloracion de
tinta china que es altamente sensible. El tratamiento se realiza con anfotericina
B (0,7 mg/kg/dia IV) con 5-fluorocitocina 100 mg/kg/dia VO, repartido en 4 dosis
por 2 semanas seguido por fluconazol 400 mg/dia VO hasta completar 10 semanas
(Tabla 6). La terapia aguda debe continuarse hasta que el LCR se esterilice
con negativizacion del cultivo, asi como una disminucion de por lo menos cuatro
diluciones en la titulacion de antigenos. El tratamiento de mantenimiento debe ser
de por vida con fluconazol 200 mg/dia.

Tabla 6. Terapia para meningitis por criptococo

Anfotericina B 0,7 mg/kg/dia IV mas 5 fluorocitocina 100 mg/kg/dia VO,
repartido en 4 dosis por 2 semanas, seguido por fluconazol 400 mg/dia
VO hasta completar 10 semanas.

Duracion: Continuar tratamiento hasta esterilizacion de LCR

Mantenimiento de por vida: fluconazol 200 mg /dia VO

* Modificado de Marra. Opportunistic infections in Aids.

Toxoplasmosis

Antes del advenimiento de los potentes tratamientos antirretrovirales y de la
utilizacion de la profilaxis para la encefalitis casi 60% de todas las lesiones focales
correspondian a infeccidon por toxoplasma. Este porcentaje ha llegado a aumentarse
hasta 80% cuando aparecen titulos de anticuerpos antitoxoplasma mayores de 1 en
64. La encefalitis por toxoplasma es causada por la reactivacién de una infeccién
latente en 95% de los casos. El Toxoplasma gondii, protozoario intracelular,
produce abscesos necrotizantes multifocales con predileccion ganglio-basal (Figura
5). Se presenta en 10 a 30% de los casos con fiebre, alteraciones mentales,
convulsiones y signos neurolégicos focales de evolucion subaguda. La TAC cerebral
o la resonancia magnética demuestran lesiones multiples gangliobasales que toman
el medio de contraste en anillo, siendo altamente sugestivas mas no especificas,
pues el linfoma primario del SNC puede presentar imagenes similares. La biopsia
cerebral debe ser considerada cuando no hay respuesta al tratamiento o cuando las
pruebas seroldgicas son negativas. Los casos confusos con sospecha del linfoma
del SNC tambien requieren de este procedimiento.

El tratamiento se debe iniciar empiricamente con pirimetamina a una dosis de
carga de 100 a 200 mg VO y luego 75 a 100 mg/dia asociada a sulfadiazina 6
g/dia (1,5 a 2 gm VO /cada ocho horas), o clindamicina 600 a 900 mg cada ocho
horas por via oral, mas acido folinico 10 a 50 mg VO por seis semanas (Tabla
7). Con este tratamiento hay mejoria clinica y radiolégica entre una y cuatro
semanas. Los esteroides se deben reservar como coadyuvantes en grandes
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Figura 5. 5A: Secuencia TSE simple con tiempos cortos (TR 500, TE 20 ms). En el lado izquierdo
(regién ganglio basal) se aprecia una lesién redondeada de sefial heterogénea, con moderado efecto
de masa y compromiso hemorragico, demostrado como areas de alta sefial en el interior de la lesion
(toxoplasmosis). 5B: Secuencia FLAIR (TR 8000, TE 120, T 1900 ms). La masa gangliobasal derecha
es de senal relativamente baja y se asocia a extenso edema perilesional que se extiende por la sustancia
blanca hacia las regiones frontal, insular y temporal. En el interior de la lesién redondeada, las areas de alta
sefial corresponden a focos hemorragicos. (toxoplasmosis). (Dr. Anibal J. Morillo, Centro de Resonancia
Magnética, Hospital Universitario de San Ignacio, Pontificia Universidad Javeriana).

Tabla 7. Terapia aguda en toxoplasmosis del SNC.

Terapia aguda (duracion hasta 6 semanas)

Pirimetamina 100-200 mg vo y luego 75-100 mg vo por dia mas
Sulfadiazina 1,5 - 2 g vo dividida en 4 tomas c/6h o
Clindamicina 600-900 mg vo dividida en 3 tomas cada 8h mas
Acido Folinico 10 - 50 mg vo por dia

* Modificado de Marra. Opportunistic infections in Aids.

lesiones con severa hipertensién endocraneana que amenace la vida del paciente.
Otros medicamentos utilizados son azitromicina , claritromicina y dapsona. Se
debe continuar el tratamiento de por vida con pirimetamina 25 a 50 mg/dia, mas
sulfadiazina 1 g tres veces al dia, o clindamicina 300 a 450 mg tres veces al dia,
mas acido folinico 10 a 50 mg/dia
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Infeccién por Citomegalovirus

En la poblacién general la infeccion por citomegalovirus (CMV) es frecuente y
generalmente benigna. El CMV es causante de morbimortalidad, hasta en 20%
afecta la retina (retinitis por necrosis retiniana progresiva), tracto gastrointestinal,
higado, pulmones y SNC. EI cuadro clinico es indistinguible de la demencia VIH
con deterioro de las funciones mentales. El tratamiento de esta entidad se hace
con ganciclovir o foscarnet (trisodio-fosfonoformato), con preferencia del primero,
ya que se tienen menos efectos secundarios.

Tuberculosis

La tuberculosis (TBC) extrapulmonar ocurre en estado avanzado de la infeccion
por VIH y compromete los ganglios linfaticos, medula 6sea y SNC. El compromiso
neuroldgico mas frecuente es la forma meningoencefalica con recuentos de CD 4
entre 250 y 400. Las formas clinicas y el LCR no se han modificado por la infeccién
por VIH .El diagnostico por examen directo de LCR tiene una positividad que oscila
entre 5a25% vy el cultivo entre 25 y 85% con un promedio casi de 50%. La prueba
con adenosin - deaminasa (ADA) puede producir falsos positivos con hemorragia
subaracnoidea, neurobrucelosis, linfoma con inflamacién meningea y sarcoidosis
pero no se encuentra estandarizada en nuestro medio. La reaccién en cadena de
polimerasa (PCR) tampoco esta estandarizada y es mas sensible que el examen
microscoépico y cultivo juntos. El tratamiento se realiza con drogas que destruyan
el organismo intra y extracelularmente. Debe tenerse en cuenta que algunos
medicamentos antivirales inhibidores de proteasas pueden disminuir la actividad de
la rifampicina, por lo cual se utiliza rifabutina y otros esquemas que incluyen hasta
cinco medicamentos cuando se presenta resistencia.

Neurosifilis

Aunque la sifilis no es estrictamente una infeccion oportunista, el curso natural
de la enfermedad se ve marcadamente acelerado, presentando manifestaciones
terciarias (neuroltues) tempranamente. Los examenes séricos no treponémicos
(VDRL, RPR) son algunas veces no reactivos en pacientes con neurosifilis tardias,
pero las pruebas serolégicas treponémicas (FTA - ABS, MHA -TP) casi siempre
son reactivas. EI LCR muestra pleocitosis mononuclear y elevacion de proteinas.
El VDRL en el LCR es reactivo en 30 a 70% de los pacientes. El T.pallidum
puede demostrarse en LCR usando PCR particularmente en sifilis temprana. El
tratamiento se realiza con penicilina cristalina 3 a 4 millones U cada 4 horas por 10
a 14 dias o penicilina procainica 2.4 millones de unidades IM /dia mas probenecid
500 mg/vo cuatro veces al dia, ambos por 10 a 14 dias.

Leucoencefalopatia multifocal progresiva

Otra virosis oportunista que se presenta en el SIDA es causada por el
virus JC-SV40, responsable de la leucoencefalopatia multifocal progresiva,
patolégicamente caracterizada por la destruccion de la oligodendroglia. Como
su nombre lo indica, la enfermedad progresa inexorablemente. La combinacién
antirretroviral que incluye inhibidores de proteasa ha disminuido los niveles
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plasmaticos de VIH-RNA, mejorando la supervivencia de los pacientes. El
arabinésido de citocina (Ara-C) dado en forma intratecal o IV no ha demostrado
beneficio en los estudios de seguimiento. Otras terapias experimentales incluyen
interferon alfa y cidofovir.
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