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RESUMEN

Se presenta el caso de una paciente de 28 afos de edad que desarrolla sintomas
neuroldgicos con posterioridad a un episodio clasico de dengue. El examen fisico reveld
ausencia de fiebre y focalizacién neuroldgica,y un estado mental alterado (Glasgow 12/15).
La imagen por resonancia magnética confirmé el diagndstico de encefalomielitis aguda
diseminada.La paciente recibié tratamiento con corticoesteroides y mostré mejoria clinica.

La encefalomielitis aguda diseminada (ADEM) se define clasicamente como un
sindrome unifasico que se presenta en asociacion con una infeccién viral sistémica
(encefalomielitis parainfecciosa) o con una vacunacién o inmunizacion (encefalomielitis
postvacunal). Desde el punto de vista patoldgico, hay inflamacion perivascular, edema y
desmielinizacién del sistema nervioso central. En cuanto a la clinica, los pacientes
presentan disfuncién neuroldgica focal o multifocal de rapido desarrollo. El tratamiento
de la ADEM tiene por objeto suprimir la inflamacién cerebral mediante agentes
antiinflamatorios, como los corticoesteroides endovenosos.

SUMMARY

A 28-year-old female patient developed neurological symptoms after a classical
episode of dengue.The physical examination reveled no fever,no neurological focalization,
and an altered mental status (Glasgow 12/15). Magnetic resonance imaging confirmed
the diagnosis of acute disseminated encephalomyelitis. The patient showed clinical
improvement following treatment with steroids.

Acute disseminated encephalomyelitis (ADEM) is classically described as a uniphasic
syndrome occurring in association with systemic viral infection (parainfectious
encephalomyelitis) or immunization or vaccination (postvaccination encephalomyelitis).
Pathologically, there is perivascular inflammation, edema, and demyelination within the
CNS. Clinically, patients present with rapidly progressing focal or multifocal neurologic
dysfunction.The Treatment for ADEM is targeted at suppressing inflammation in the brain
through the use of anti-inflammatory drugs such as intravenous corticosteroids.
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Caso clinico

Este caso corresponde a una mujer de 28 afios de edad, con
antecedentes de hipertiroidismo. Luego de un cuadro de den-
gue clasico (una semana) inicia con pérdida de la vision, lenguaje
incoherente, agitacion motora y limitacion para la marcha. En
el examen fisico ingresa con presion arterial (PA): 100/70;
frecuencia cardiaca (FC): 68/min; Glasgow: 12/15; frecuencia
respiratoria (FR): 24/min; afebril, y con signos de focalizacion
neurologica.

Se le realizaron examenes de laboratorio, incluido hemo-
leucograma, ionograma, gases arteriales, pruebas renales, cito-
quimico de orina y bilirrubinas, los cuales fueron normales. Se
solicitd evaluacion por parte del servicio de neurologia, que
diagnostic6 posible encefalitis y solicitd una puncion lumbar con
estudio de liquido cefalorraquideo (LCR), pruebas de coagula-
cion y tomografia de craneo. Los resultados fueron: LCR: glucosa
de 52; leucocitos: 4; monocitos: 7%; neutrdfilos; 30%, y gram-
negativo (no compatible con meningitis).

La tomografia resultdo normal. La paciente continia con
afectacion del sensorio, por lo cual se solicité una resonancia
magnética (RM) cerebral simple y contrastada. La RM mostr6é mul-
tiples lesiones intraaxiales supra e infratentoriales, que afectaban
principalmente la sustancia blanca subcortical y profunda y el
tallo cerebral. También se observo daiio bilateral de la sustancia
gris, en especial en los ganglios basales y el talamo (figuras 1,
2,4y 5). Las lesiones tenian contornos parcialmente definidos y
tamafios variables entre 5 y 12 mm, con intensidad de sefial iso e
hipointensas a la sustancia blanca en secuencias con informacion
T1, predominantemente hiperintensas en secuencia eco de espin
con informacién T2 (figuras 4 y 5) y fluid attenuated inversion
recovery (FLAIR) (figuras 1-3) y demostraban realce sutil en
las secuencias T1 poscontraste (figura 8). Algunas de las lesiones
descritas presentaban restriccion a la difusion (figuras 6 y 7). Con
estos hallazgos se diagnostico encefalomielitis aguda diseminada,
por lo cual se inici6 tratamiento con corticoesteroides y se vio
una importante mejoria de su cuadro clinico. En el momento,
la paciente no tiene resonancia de control.

Marco tedrico

La encefalomielitis aguda diseminada aguda (ADEM) es una
enfermedad inflamatoria desmielinizante del sistema nervioso
central (SNC), mediada inmunolégicamente. Dicha enferme-
dad suele comenzar de forma abrupta con sintomas y signos
neurologicos después de una infeccidon viral o inmunizacion;
también es conocida como encefalomielitis postinfecciosa,
parainfecciosa, posvacunal o postexantematosa. Se reconoce
clinicamente debido a la gran afectacion de la sustancia blanca
subcortical del tronco cerebral y de la médula espinal. Ademas,
afecta principalmente a nifios y adultos jévenes (1).

Se han relacionado varios mecanismos de invasion al
SNC, por el agente infeccioso, no claros hasta el momento. El
informe patoldgico revela inflamacion perivenular y disrupcion
mielinica, que origina términos como perivascular, mielinocla-
sis, encefalitis perivenosa y encefalomielitis desmielinizante
aguda. El prondstico de la ADEM es generalmente favorable
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posterior al tratamiento con corticoesteroides e incluso puede
mejorar espontdneamente en mas del 75% de los casos. La mor-
talidad ha disminuido en las ultimas tres décadas, del 25% al
10%; o menos (1,2).

Discusion

La ADEM es infrecuente y constituye la causa mas comin
de afeccion desmielinizante de la sustancia blanca en el nifio. La
incidencia es tres veces mayor en la edad puberal. La relacion
hombre:mujer es de 1,3:1. Es mas frecuente en la raza blanca y
generalmente ocurre en invierno o primavera (1,3-5).

Suele aparecer como un cuadro neuroldgico polisintomatico,
tipicamente monofasico con inicio brusco de los sintomas neu-
rologicos, entre dos y treinta dias después de la aparicion de una
infeccion viral o vacuna (1,2). El virus del sarampion es el principal
agente relacionado y responsable de los casos mas graves. Otros
virus asociados a la ADEM son el herpes simple [ y I, la gripe,
el Epstein-Barr, el herpes humano tipo 6, el citomegalovirus, la
parotiditis, el Coxsackie B y la hepatitis A (1).

Entre los agentes no virales o bacterianos asociados estan
Borrelia, Mycoplasma pneumoniae, estreptococo f-hemolitico
y Campylobacter digestivo. Se han descrito multiples casos
asociados a inmunizaciones. De hecho, los primeros casos des-
critos se relacionaron con la vacuna antirrabica (Semple). En la
actualidad, la ADEM se asocia principalmente con las vacunas
antisarampion, gripe, parotiditis y Pertussis. Hay una descrip-
cion aislada de ADEM asociada a la vacuna de la polio (1,2,6).

La patogenia de la ADEM ha mostrado ser mixta con me-
canismos inflamatorios y respuesta autoinmunitaria secundaria
que contribuyen a la destruccion de la mielina, lo que determina
la desmielinizacion del SNC (2). La histologia de la ADEM
muestra areas de inflamacion y desmielinizacion perivenosas,
con infiltracién de monocitos, neutréfilos y macréfagos, car-
gados de lipidos y en estadio tardio se observan hiperplasia
astrocitica y gliosis (1,2).

Entre todos los estudios que ayudan al diagnostico de ADEM,
el mas importante es la neuroimagen. La tomografia computari-
zada (TC) cerebral permite determinar la presencia de lesiones
hipodensas en el parénquima cerebral y cerebelo, particularmente
cuando las lesiones son grandes. No obstante, si las lesiones son
pequeiias o se ubican en el tronco cerebral y en la médula espinal,
la TC fracasa en la deteccion de las zonas afectadas. Por eso, el
examen de eleccion para ubicar areas de desmielinizacion del
SNC es laresonancia magnética (RM) cerebral. En las secuencias
eco de espin y FLAIR con informacion T2 es posible visualizar
practicamente todas las lesiones (figuras 1-5).

La ubicacion de los focos desmielinizantes es casi la regla
en la sustancia blanca subcortical cerebral, cerebelosa, en el
tronco cerebral o en la médula espinal. Ademas, es frecuente
la existencia de focos desmielinizantes en la sustancia gris, en
especial en los ganglios basales y el talamo y, en menor propor-
cion en la corteza cerebral. La afectacion de talamos y ganglios
basales es generalmente simétrica y puede constituir la Gnica
alteracion en casos de ADEM.
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Figuras 1, 2y 3. RM Axial FLAIR, multiples lesiones intraaxiales supra e infratentoriales
de alta seiial. Corresponden a focos de desmielinizacion que afectan la sustancia blanca
subcortical y profunda y el tallo cerebral.
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Figuras 4y 5. Axial y coronal T2. Multiples lesiones de alta seiial bilaterales y asimétricas que corresponden a focos de desmielinizacion que lesionan la sustancia blanca subcortical
cerebral.

Otras técnicas aplicadas actualmente casi como rutina en los
examenes de RM son la difusion (figuras 6-8) y la espectrosco-
pia. Se ha descrito la utilidad de la difusion para establecer el
prondstico de una lesion del tronco cerebral. La difusion sirve
para establecer la edad de las lesiones, lo cual es 1til cuando se
buscan lesiones nuevas silentes ante la sospecha de esclerosis
multiple. La espectroscopia por RM puede ser util en casos en
los que el diagnoéstico no esta claro, pues es caracteristico de la
ADEM la disminucion del acido N-acetil-aspartato, la eleva-
cion de colina y del acido lactico y la normalidad de los demas
metabolitos, a diferencia de la esclerosis multiple en la que la
colina esta en concentraciones normales.

Respecto a la relacion temporal entre la clinica y la aparicion
de alteraciones en la RM cerebral, se ha demostrado que puede
existir un desfase de dos a veinticinco dias entre el inicio de los
sintomas y la deteccion de lesiones en la RM (1,3,6).

Este hecho demuestra que una RM normal al inicio del
cuadro no descarta ADEM y que todo nifio con sintomatologia
neurologica polisintomatica persistente debe someterse a nueva RM
cerebral y medular de una a tres semanas después, para detectar
posibles lesiones de aparicion mas tardia.

La tomografia por emision de positrones (PET) puede mos-
trar la disminucién del metabolismo y la reduccion del flujo
sanguineo cerebral en relacion con la gravedad de la ADEM
y su curso clinico. La tomografia computarizada por emision
de foton tnico (SPECT) muestra areas de hipoperfusion (1-3).

El principal diagnoéstico diferencial es la esclerosis mul-
tiple, pues su fisiopatologia es similar a la de ADEM, pero
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se diferencian en la clinica y el curso de la enfermedad.
Usualmente, la esclerosis multiple es una enfermedad crénica,
recidivante, remitente, de inicio en adultos jovenes con predi-
leccion femenina. Desde el punto de vista clinico, la ADEM
puede ser dificil de diferenciar de un primer ataque de esclerosis
multiple. Por lo general, el analisis inmunologico del LCR provee
pautas de diagnodstico como el indice de IgG en LCR/suero
y la presencia de bandas oligoclonales, que son indicativos
de produccion de inmunoglobulinas enddgenas en el SNC,
presentes en esclerosis multiple.

La pleocitosis se presenta en ambas, pero es mas comun en la
ADEM (3,4,12). En la clinica, la esclerosis multiple es monosinto-
matica, multifasica, sin cuadro febril previo y la afectacion cerebral
esrara en talamos y ganglios basales, y mayor en el cuerpo calloso.
Ademas, la esclerosis multiple presenta recurrencia en el curso
de la enfermedad. Los margenes de las lesiones de la ADEM
son usualmente mal definidas, a diferencia de las lesiones de la
esclerosis multiple, en la que son bien definidas.

A diferencia de las lesiones de la esclerosis multiple, las
lesiones de la ADEM aparecen al mismo tiempo; por lo tanto existe
menor variabilidad en el realce con el medio de contraste entre
las lesiones. Los sindromes neuroldgicos especificos, como
neuritis optica, mielitis transversa desmielinizante y enfermedad
de Devic, podrian ocurrir como manifestacion de esclerosis
multiple y de ADEM; de ahi que ambas enfermedades podrian
ser consideradas y evaluadas como enfermedades subyacentes.

En la actualidad no existen marcadores ni criterios diagnds-
ticos establecidos que permitan descartar esclerosis multiple de

Encefalomielitis aguda diseminada: hallazgos tipicos imaginoldgicos: presentacion de caso. Pulgarin L; Posada M; Sanchez L



Figuras 6y 7. Axial DWI. Se observa una restriccion a la difusion, presente en algunas de las lesiones.

Figura 8. Coronal T1. Se identifica una realce sutil en algunas de las lesiones de la
sustancia blanca subcortical.
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forma absoluta y corroborar la ADEM en un primer episodio,
menos ain en cuadros recidivantes. Si se quiere confirmar defini-
tivamente el diagnostico de ADEM, la inica herramienta valida
es el seguimiento prolongado de los nifios afectados (1,5-7).

En el tratamiento, la vacunacion contra agentes virales ha
disminuido significativamente la incidencia de casos virales de
ADEM Yy el riesgo impuesto por las vacunas es significativa-
mente menor que la infeccion natural. La terapia mas utilizada
parala ADEM son los corticoesteroides a altas dosis (metilpred-
nisolona: 10-30 mg/kg al dia y de 1 g/d en nifios mayores de
30 k, o dexametason:a 1 mg/kg durante tres a cinco dias). Este
tratamiento debe ser seguido de corticoesteroides orales durante
cuatro a seis semanas, con reduccion paulatina de la dosis para
evitar recaidas. En los casos mas graves o diagnosticos tardios,
se acepta prolongar el tratamiento endovenoso hasta completar
dos semanas.

La inmunoglobulina intravenosa se ha utilizado sola o en
combinacion con los corticoesteroides a dosis de 1-2 g/kg o dosis
unica durante tres o cinco dias. Sumecanismo de accion no es bien
conocido y su uso es mayor para enfermedades autoinmunes;
sin embargo, algunos estudios muestran buena respuesta en
ADEM. Por lo tanto, es considerada el medicamento de segunda
linea cuando no hay respuesta a los corticoesteroides o ellos
estan contraindicados. En los primeros dias de la enfermedad, los
corticoesteroides intravenosos podrian combinarse con acyclo-
vir intravenoso si hay sospecha de encefalitis viral aguda. La
plasmaféresis se emplea como ultimo recurso de tratamiento y
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no hay estudios que demuestren la eficacia de su uso en el curso
de la enfermedad (1,4).

La paciente descrita en este caso tenia antecedente de infec-
cion por dengue clasico y, posteriormente, presentd sintomas
neurologicos y signos imaginolégicos compatibles con ADEM.
Recibid tratamiento con corticoesteroides con mejoria signifi-
cativa, lo cual confirma atin mas el diagndstico.

Conclusion

La ADEM es una patologia inflamatoria-desmielinizante
del SNC de curso favorable, que puede responder satisfacto-
riamente al tratamiento con corticoesteroides; sin embargo, es
una patologia que puede ser dificil de diferenciar de la esclerosis
multiple. El pronostico varia con la etiologia, aun cuando es de
peor pronostico en los casos postsarampion. Se ha descrito la re-
cuperacion gradual de la ADEM en un periodo de pocas semanas.
Un 50%-70% de los pacientes se recuperan completamente sin
secuelas neurologicas (1,2).
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