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Encefalitis por dengue en pediatria: serie de casos en
un hospital de Tucuman, Argentina

Maria L. Mariné’, Luisina A. Miiller', Lucila M. Lépez’, Gladis M. Balderrama’,
Luis M. Legname’, Eugenio P. Castagnaro’, Maria A. Dupuy’, Martin Lopez’

RESUMEN

El dengue es una enfermedad viral de transmision vectorial, con un amplio espectro de manifestaciones
clinicas. Elcompromiso del sistema nervioso constituye una de sus formas graves. Se debe principalmente
a tres mecanismos: alteraciones metabdlicas, reacciones autoinmunes e invasion directa del virus. La
encefalitis es unade las mas frecuentes y suele presentarse con fiebre, disminucion del nivel de conciencia,
convulsiones, cefalea, déficits neuroldgicos focales, alteraciones del comportamiento, nauseas y vomitos.

Se presentan tres casos de pacientes pediatricos con confirmacion serolégica de dengue y clinica
compatible con encefalitis.
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INTRODUCCION

El dengue es una enfermedad infecciosa
de origen viral y transmision vectorial de
presentacion aguda e intensidad variable que
abarca desde estados asintomaticos hasta
formas graves con shock, hemorragias y dafio
de 6rgano.’

El virus del dengue es un virus ARN
perteneciente a la familia Flaviviridae. Su genoma
codifica diez proteinas: tres estructurales y siete
no estructurales implicadas en la replicacion del
ARN (entre estas se encuentra NS1, antigeno
que se utiliza para el diagnéstico en etapas
tempranas).? Existen cuatro serotipos (DENV
1-4). DENV1, DENV2, DENV3 circulan en
Argentina. Hasta la semana epidemioldgica
22 del 2024 (periodo en el que se presentaron
nuestros pacientes), se notificaron 521 746 casos
de dengue (un total de 93 135 fueron menores de
15 afos).®

La transmisién se produce por la picadura
de mosquitos hembras infectados del género
Aedes aegypti. También actua como vector el
mosquito Aedes albopictus, cuya presencia fue
documentada en Misiones y Corrientes.*

En el afio 2009 la Organizacién Mundial
de la Salud establecié una clasificacion de la
enfermedad de acuerdo a su presentacion clinica,
que se utiliza hasta la actualidad. Esta distingue
tres categorias: dengue sin signos de alarma,
dengue con signos de alarma y dengue grave.®
Este ultimo abarca el sindrome de fuga capilar,
hemorragias y dafio grave de 6rgano (hepatitis,
miocarditis y compromiso del sistema nervioso).®
El espectro de manifestaciones neurolégicas
incluye encefalopatias, encefalitis, meningitis,
miositis, mielitis y sindromes inmunomediados
(encefalomielitis diseminada aguda, neuritis
Optica, mielitis transversa, sindrome de Guillain-
Barré).” En nuestro servicio, en el periodo de
febrero a mayo de 2024, se presentaron cinco
casos de encefalitis por dengue, de los cuales
reportaremos los tres mas representativos.

CASO 1

Nifio de 7 afios que inicié con fiebre, astenia
e inapetencia. Al tercer dia de evolucion, acudio
al servicio de emergencias por presentar estatus
convulsivo que cedidé con anticonvulsivantes.
Postictal inmediato, evoluciond con sensorio
alternante, desorientacion, falta de control de
esfinteres, irritabilidad, excitacion psicomotriz
y alucinaciones visuales. Se realizé laboratorio
(hemograma, funcién hepatica y renal normales)
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y tomografia axial computada (TAC) cerebral
normal. Liquido cefalorraquideo (LCR) con
fisico-quimico normal, cultivo de gérmenes
comunes y virolégico negativos. Por la
situaciéon epidemioldgica, se solicitd en suero
antigeno NS1, que resulté positivo. Se asumié
como encefalitis por dengue. Continud con
irritabilidad, sensorio alternante y episodios de
excitacién psicomotriz, sin nuevas convulsiones.
Recibid tratamiento con levomepromazina y
lorazepam. El electroencefalograma (EEG),
la resonancia magnética nuclear (RMN) y la
angiorresonancia magnética fueron normales.
Se enviaron muestras para tipificacion y se aislé
DENV2 por PCR en suero. PCR para dengue
en LCR negativa. Al sexto dia de enfermedad,
presento el ultimo pico febril. Al noveno dia, hubo
mejoria clinica, interactuando con el medio con
normalidad. Se suspendieron anticonvulsivantes
y psicofarmacos. Se externd sin medicacion.

CASO 2

Nifia de 7 afios que consulté por fiebre. Se
realizé laboratorio con antigeno NS1 positivo en
suero. A los dos dias agreg6 dolor abdominal
y exantema eritematoso seguido de convulsion
tonicoclénica generalizada que cedidé con
lorazepam. Evoluciond con alucinaciones
visuales, continuando con convulsiones; se
impregnd con difenilhidantoina y se realizé
TAC cerebral normal. Al quinto dia cedié la
fiebre, con empeoramiento de los sintomas
psiquiatricos (irritabilidad, sensorio alternante
y excitacion psicomotriz), por lo que se medico
con levomepromazina. Se asumié como probable
encefalitis por dengue, se envié muestra de suero
para PCR (DENV1). En el fondo de ojo presenté
edema de papila bilateral y hemorragia en cintilla,
EEG con ondas lentas focalizadas en regién
parietal izquierda. Se adecud anticonvulsivante
y se repitid TAC de cerebro normal. Se realizé
puncién lumbar con LCR normal, cultivo negativo
y PCR para dengue negativa. A los diez dias
presentd franca mejoria, no repitié convulsiones
ni alucinaciones, normalizé el fondo de ojo. Se
realiz6 RMN y angio-RMN de cerebro normales.
Se externd a las dos semanas medicada con
levetiracetam.

CASO 3

Nifio de 9 afios que consultd inicialmente
en hospital zonal por cuadro agudo de fiebre y
convulsién ténica clénica generalizada. Recibid
benzodiacepinas y antipiréticos, y fue derivado



a nuestro hospital. Ingreso en estatus convulsivo
por lo que se impregné con difenilhidantoina
Se realiz6 laboratorio (leucocitosis) y antigeno
NS1 positivo en suero. En el periodo postictal
inmediato, aparecieron excitacién psicomotriz y
desorientacion. Se realizé TAC cerebral normal,
LCR con citoquimico normal, cultivo de gérmenes
comunes negativo. Evolucioné en las primeras
48 horas con marcada irritabilidad, bradipsiquia,
episodios de desorientacion temporoespacial,
sin reconocer a sus cuidadores, alucinaciones
visuales e insomnio. A las 72 horas cedieron
los sintomas neuroldgicos y psiquiatricos. Se
realizé fondo de ojo y EEG normal por lo que
se suspendieron anticonvulsivantes. LCR PCR:
DENV1 positivo. Se externé al séptimo dia sin
tratamiento.

DISCUSION

El virus del dengue infecta inicialmente las
células inmunes (macroéfagos, células dendriticas
y células de Langerhans), que migran a los
ganglios linfaticos. Alli se replica, generando
viremia y liberacion de proteinas NS1 que activan
la tormenta de citocinas responsable de la
respuesta inflamatoria sistémica. EI compromiso
del sistema nervioso central (SNC) se debe
principalmente a tres mecanismos: invasion
directa del virus, reacciones autoinmunes y
alteraciones metabdlicas.® Recientemente
se ha demostrado la presencia de particulas
virales en LCR lo que sugiere dafio de la barrera
hematoencefalica, altamente sugestivo de
neurotropismo.®

La clasificacion mas reciente de las
manifestaciones neurolégicas por dengue
distingue las siguientes categorias: compromiso
del SNC y ocular (encefalopatia, encefalitis,
accidente cerebrovascular isquémico/
hemorragico, maculopatias, neuropatia
Optica, hemorragia vitrea y subconjuntival),
manifestaciones del sistema nervioso periférico
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(afectacion de pares craneales, miositis, neuritis)
y sindromes inmunomediados posdengue (mielitis
transversa, encefalomielitis aguda diseminada,
sindrome de Guillain-Barré).™

Las complicaciones neurolégicas mas
frecuentes son encefalopatia y encefalitis. Su
incidencia se estima entre el 0,5 % y el 6,2 % de
los casos a nivel mundial, la mayoria asociados
con DENV2 y DENV3. Presentamos los casos
de tres pacientes con encefalitis por dengue
internados en el periodo febrero-mayo 2024.
Se realiz6 identificacién de serotipo por PCR
en suero en los tres (DENV1 en dos pacientes,
DENV2 en un paciente).

La encefalitis suele presentarse entre los
tres y siete dias del inicio de la enfermedad,
con fiebre, disminucion del nivel de conciencia,
convulsiones, cefalea, déficits neuroldgicos
focales, alteraciones del comportamiento,
nauseas y vomitos."" Los sintomas usuales
del dengue (exantema, dolores musculares y
sangrados) estan presentes en menos del 50 %
de los pacientes con encefalitis. En nuestra
experiencia, las manifestaciones clinicas
mas frecuentes fueron fiebre, convulsiones y
alteracion del comportamiento. Los tres pacientes
presentaron sintomas psiquiatricos: alucinaciones
y excitacion psicomotriz, raramente reportados en
la bibliografia (Tabla 1).

El diagndstico de encefalitis por dengue se
realiza con la presencia de clinica compatible y
confirmacién de infeccion sistémica por dengue
(NS1 o IgM en suero). El LCR suele ser normal
en el 75 % de los casos y la sensibilidad de la
PCR en LCR para deteccién viral es baja, por
lo que un resultado negativo no descarta el
diagnostico.' En todos nuestros pacientes, se
confirmé la infeccion mediante NS1 en suero,
con posterior identificacion de serotipos por PCR.
Se realizé PCR en LCR en los tres pacientes;
fue positivo en solo uno de los casos (DENV1)
(Tabla 2).

TaBLA 1. Encefalitis por dengue: manifestaciones clinicas en pacientes internados durante el periodo

febrero-mayo 2024

Manifestaciones clinicas

N° pacientes (n = 3)

Convulsiones
Alucinaciones
Irritabilidad
Depresion del sensorio
Fiebre
Fondo de ojo patolégico
Exantema
Dolor abdominal

3
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TaBLA 2. Encefalitis por dengue: métodos diagnoésticos en pacientes internados durante el periodo

febrero-mayo 2024

Métodos

Resultados positivos (n = 3)

Ag NS1+ suero (técnica ELISA)
IgM/IgG (técnica ELISA)
PCR suero

PCR liquido cefalorraquideo

3

0
2 (DENV1)
1 (DENV2)
1 (DENV1)

Ag NS1+: antigeno NS1. IgM: inmunoglobulina M. IgG: inmunoglobulina G. PCR: reaccién en cadena de la polimerasa.

Los hallazgos en las neuroimagenes suelen
ser inespecificos, por lo que no excluyen el
diagndstico. En la TAC cerebral, puede
observarse hiperdensidad parenquimatosa
focal correspondiente a microhemorragias e
hipodensidades en talamo y ganglios de la base.
En la RMN, hiperintensidad en T2 en ganglios
basales, talamo, l6bulos temporales, hipocampo,
cerebelo y sustancia blanca, y restriccion en las
secuencias de difusién.” En nuestros pacientes
las neuroimagenes fueron normales.

Uno de los pacientes presentdé edema de
papila y hemorragias en el fondo de ojo con EEG
patoldgico, poco reportados en la bibliografia.

El tratamiento de estos pacientes consiste en
tratamiento sintomatico y de sostén, correccion
de trastornos hidroelectroliticos, medicacion
anticonvulsivante y neurolépticos segun
necesidad. No hay evidencia que avale el uso
de corticoides sistémicos ni antivirales para el
tratamiento de esta entidad.

CONCLUSIONES

Los pacientes reportados tuvieron evolucion
favorable, con resoluciéon de los sintomas
alrededor de los siete dias, comportandose como
encefalitis viral aguda; recibieron solo tratamiento
sintomatico. Se presentaron con LCR normal y
neuroimagenes normales. En solo un caso se
detecto el virus por PCR en LCR, pero todos
tuvieron confirmacion diagnéstica en suero.

El dengue se ha instaurado de manera
epidémica y endémica en Sudamérica, lo que
propicia la aparicion de encefalitis por este virus.
Esta entidad debera ser considerada como parte
de los diagndsticos diferenciales habituales
dentro de las patologias del sistema nervioso. B
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