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Resumen

Las encefalitis autoinmunes son condiciones en donde la
generacion de autoanticuerpos antineuronales produce
una severa inflamacion del cerebro, que se manifiesta a
través de un amplio espectro de expresiones clinicas que
van desde la epilepsia, hasta trastornos del movimiento
y diversos sindromes psiquidtricos; Pueden afectar
tanto a poblacion pediatrica como adulta, y suelen estar
relacionadas con distintas etiologias (paraneoplasicas,
parainfecciosas, criptogénicas). A pesar de ser
consideradas enfermedades raras y poco reconocibles, su
sospecha oportuna como diagnoéstico diferencial, puede
permitir el inicio temprano de la inmunoterapia, que,
junto a la titulacién de autoanticuerpos, son los factores
prondsticos mas relevantes en el curso de la enfermedad.
Este articulo sumariza los hallazgos fisiopatoldgicos,
las caracteristicas de los sindromes neuropsiquiatricos
asociados a distintos autoanticuerpos antineuronas, el
abordaje diagndstico y terapéutico.

Palabras clave: encefalitis autoinmune, fisiopatologia,
sindromes neuropsiquiatricos.

Abstract

Autoimmune encephalitis are rare conditions in which
neuronal antibodies produce severe inflammation of
the brain, clinical manifestations include a wide variety
ranging from epilepsy to movement disorder and some
types of psychiatric syndromes; it may affect adults
and pediatric population, and are related to different
etiologies (neoplasic, infectious and cryptogenic).
Despite of being considered rare conditions, it’s clinical
suspicion as well as being considered as a differential
diagnosis, may provide the early management with
immunotherapy, that in combination of autoantibodies
titer are the most relevant prognostic features in
the course of this illness. This article summarize the
pathophysiologic features, the clinical manifestations
of the neuropsychiatric syndromes associated to
antineuronal antibodies, the diagnostic and therapeutic
approach

Key Words: autoimmune encephalitis, neuropsychiatric
syndromes, pathophysiology.

Introduccion

El término Encefalitis Autoinmune se usa para describir
un grupo de trastornos neuroldgicos con sintomas de
disfuncion limbica y extralimbica en asociacién con
anticuerpos contra antigenos de superficie neuronal
(CSAab) o anticuerpos contra antigenos sinapticos
(SyAab)"? reportados desde 1968 como encefalitis
limbica reconocidas inicialmente como fenémenos
paraneoplasicos raros.> Los datos clinicos de encefalitis
limbica incluyen, confusion, fallos en memoria de trabajo,
cambios en personalidad, convulsiones.
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La encefalitis autoinmune es la causa mas comun de
encefalitis no infecciosa, y se estima que alrededor
del 20% de todas las encefalitis son autoinmunes.* En
el Proyecto Encefalitis de California, se encontré que
hasta el 47% de las personas menores de 30 afios que
cursan con encefalitis, tienen anticuerpos contra el
receptor N-metil-D-aspartato (anti-NMDAr)? El curso
de la enfermedad suele ser agudo o subagudo, pudiendo
evolucionar a cuadros crénicos.® Los mecanismos por los
cuales se puede desarrollar esta condicién son: tumorales
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(paraneoplasicos), infecciosos (para-infecciosos) o

criptogénicos.®

Dentro del amplio espectro de manifestaciones clinicas,
se incluyen sintomas conductuales, trastornos del
movimiento, crisis convulsivasy sintomas psiquiatricos.”
La neuroimagen puede demostrar anormalidades en
areas limbicas y el andlisis de liquido cefalorraquideo

(LCR) con frecuencia demuestra aumento en el conteo
celular, aumento en proteinas y presencia de bandas
oligoclonales. Este articulo busca hacer una revision de
la literatura de las encefalitis autoinmunes, discutimos las
distintas caracteristicas, hallazgos asociados, resumidas
en la Tabla 1, asi como los criterios diagnosticos,
mecanismos fisiopatoldgicos propuestos, y el prondstico
de esta condicion.

Tabla 1.
Caracteristicas clinicas generales de las encefalitis autoinmunes y sus principales diagnésticos diferenciales

S o Enferm rigen >
Caracteristica oo : Encefalitis Arts L 0 gen Encefalopatia
clinica Encefalitis autoinmune Infecciosa Neuro- Psiquiatrico No Encefalitica
degenerativa primario
Fiebre - + - - +/-
Respuesta sistémica/
. - + - - +
sepsis
Prédromo Infeccioso | +/- + - - +/-
Tiempo de , Horas a ~ Semanas a ,
. Dias a semanas Meses a anos Dias a semanas
presentacion semanas Meses
Deterioro con Deterioro con Deterioro
Curso . . . Fluctuante Fluctuante
fluctuaciones fluctuaciones progresivo
. .. . Variable,
Frecuencia de crisis Alta frecuencia desde el .
. o , Variable No No usualmente
convulsivas inicio de los sintomas .
infrecuente
. Normal o
Conteo de células Usualmente <100 Usualmente Normal Normal ligeramente
u i
blancas en LCR 100-1,000s 9
aumentado
| . Elevacion Normal o
Proteinas en LCR Ligero aumento Normal Normal o
Moderada a alta elevacion leve
Negativas Negativas
Negativas
Bandas oligoclonales Pareadas Pareadas . .
Negativas Negativas Pareadas
en LCR No pareadas No pareadas
Policlonales.
Policlonales Policlonales
Frecuentemente normal Anormalidades Normal o Normal o
Resonancia de craneo | | esiones inflamatorias significativas Atrofia cambios no cambios no
focales frecuentes especificos especificos

De” Autoimmune encephalitis’, por J.A. Goodfellow y G. A. Mackaway, 2019, Journal of the Royal College of Physicians of Edinburgh, 49, pp.
287-289. Derechos reservados 2019 por el Journal of the Royal College of Physicians of Edinburgh. Adaptado con permiso.

Manifestaciones clinicas de encefalitis autoinmune clinica habitual, es un inicio subagudo (dias o pocas

semanas) y progresivo de alteraciones en la memoria y

Una de las causas por las que se dificulta el reconocimiento
de las encefalitis autoinmunes, es el amplio espectro
sintomdtico que pueden manifestar. La presentacion

comportamiento, acompanado de crisis convulsivas,
disfunciéon autondmica, fluctuaciones en estado de alerta
y diversas alteraciones cognitivas. Graus y colaboradores
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(2016), establecieron los criterios diagnosticos de encefalitis autoinmune (tabla 2), a partir de las revisiones de criterios

previos de los aftos 2010y 2013.°

Tabla 2.
Criterios diagndsticos de Encefalitis Autoinmune.

Posible encefalitis autoinmune. (se cumplen con los siguientes tres criterios diagnésticos).

sintomas psiquiatricos.

1. Inicio subagudo (progresién rapida de menos de tres meses) de déficits en memoria de trabajo (pérdida de la memoria
de corto plazo), estado mental alterado (disminucién en el nivel de conciencia, letargia o cambios en personalidad) 6

2. Al menos uno de los siguientes:

Pleocitosis en la muestra de liquido cefalorraquideo.

Resonancia magnética de craneo sugestiva de encefalitis.

Nuevos hallazgos focales del Sistema Nervioso Central (SNC).

Convulsiones no explicadas por enfermedad convulsiva previa.

3. Exclusion de causas alternativas de la sintomatologia.

sintomas psiquiatricos.

Probable con autoanticuerpos negativos. (Se cumplen los siguientes cuatro criterios).

1. Inicio subagudo (progresién radpida de menos de tres meses) de déficits en memoria de trabajo (pérdida de la memoria
de corto plazo), estado mental alterado (disminucién en el nivel de conciencia, letargia o cambios en personalidad) 6

encefalomielitis aguda diseminada)

2. Exclusion de sindromes encefaliticos autoinmunes bien caracterizados (Encefalitis de tallo cerebral de Bickerstaff,

3. Ausencia de anticuerpos bien caracterizados en sangre y LCR, y al menos 2 de los siguientes:
iRM con anormalidades sugestivas de encefalitis autoinmune
Pleocitosis, bandas oligoclonales o indice IgG elevado, o ambas

Biopsia cerebral con infiltrado inflamatorio que excluye otras causas (tumores)

4. Exclusion razonable de otras causas alternativas

Modificado y Traducido de: Graus F., Titulaer M., Benseler R, Bien C., Cellucci T, et al. (2016) A clinical approach to diagnosis of autoimmune

encephalitis. Lancet Neurol. Vol. 15(4): 391-404.

De todas las variables clinicas de encefalitis autoinmune
descritas, la encefalitis anti-NMDAr es la mas comun, y
por tanto la primera que debe ser sospechada. *°

Las crisis convulsivas son un sintoma comun en las
encefalitis autoinmunes. Las convulsiones se presentan en
cualquier estadio de la enfermedad por anti-NMDAr. Una
forma de presentacion de encefalitis por anticuerpos anti-
GADG5 puede ser epilepsia resistente al tratamiento.!' La
encefalitis por anticuerpos anti LGI1 suele presentarse
con convulsiones fasciobraquiales, los pacientes pueden
tener cientos de estas convulsiones al dia."

La presentacion de cerebelitis subaguda orienta a una
alta probabilidad de etiologia autoinmune. La cerebelitis
se caracteriza por marcha atdxica, movimientos de
extremidades, movimientos oculares, alteraciones de la
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voz y/o deglucién, vértigo y nistagmo. La combinacién de
la sintomatologia depende de cada paciente.”**

La encefalitis por anticuerpos anti-Caspr2 (receptor
contactin-associated protein-like 2) se presenta con
manifestaciones  neuromusculares,  principalmente
la neuromiotonia adquirida (Sindrome de Isaac). El
Sindrome de Isaac se presenta con espasmos musculares,
fasciculaciones y parestesias debido a hiperexcitabilidad
de los nervios periféricos'*" ¢ el Sindrome de Morvan,
también conocido como Corea fibrilar de Morgan,
consiste en hiperexcitabilidad de nervios periféricos,
con encefalitis e insomnio severo.

La tabla 3 realiza un resumen de los sindromes
neuropsiquiatricos mas frecuentes en las encefalitis
autoinmunes y sus manifestaciones clinicas.
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Fisiopatologia anticuerpos contra los antigenos sinapticos (SyAab)

y anticuerpos contra antigenos intraneuronales
Los anticuerpos antineuronales se clasifican como: (INAab), también conocidos como anticuerpos
anticuerpos contra la superficie celular (CSAab), onconeuronales.'®!

Tabla 3.

Principales antigenos y sindromes de encefalitis autoinmune

Presentacion mas

Tipo de S S aq .
- : Nombre frecuente / Asociacion Caracteristicas clinicas Referencia
Autoanticuerpo
a tumor
Psicosis.
Fallas en memoria de trabajo Dalmau,
Mujeres en edad fértil. - 2011;
Anti-NMDA (Receptor Movimientos anormales.
N-metil-D-aspartato) Asociacién frecuente de Convulsiones. Chavez-
teratoma ovarico. Castillo,
Disfuncion autondmica. 2020. 4
Alteraciones de conciencia.
Anti-LGI1 (receptor Personas mayores de 60 Mioclonus-. Ohkawa, T.
rico en leucina, afos. ) ) 2012.
. R Hiponatremia.
inactivado de Asociaciéon mas frecuente | ; b | Irani, S.
lioma-1) . Convulsiones faciobraquiales
Autoanticuerpos dirigidos J atimoma. 2011,
a antigeno de superficie Sindrome de Morvan, se presenta
neuronal con hiperexcitabilidad de nervios
c Personas mayores de 60 periféricos e insomnio. Lancaster,
Anti-Caspr2 = .
anos. ; 2016;
(contactin-associated Sindrome de Isaac, se presenta
protein-like 2) Asociacién mas frecuente | con espasmos musculares, Isaac, 1961
atimoma. fasciculaciones y parestesias ;1967.
debido a hiperexcitabilidad de los
nervios periféricos.
Datos de encefalitis limbica:
- Mujeres de edad fértil.
A'Tt' AMPA (re.ceptor ) confusion, fallos en memoria de
acido alfa-amino-3- | Frecuentemente trabajo, cambios en personalidad, | Laj 2009.
hidroxi-5-metil-4- asociados a tumoresde | convulsiones.
isoxazol propiénico) pulmén, mama y timo. o
Psicosis.
Sin asociacion a cancer:
Diabetes tipo 1
Ataxia cerebelar.

; 1 Sindrome de Stiff. Gresa-
Autoanticuerpos Anti-GAD65 Epilepsia resistente al tratamiento | Arribas,
dirigidos contra proteinas | (dcido glutdmico Asociado a cancer: ) 2015 Arifio
sindpticas intracelulares. | descarboxilasa 65kd) | Encefalitis Fallos en memoria. Ho01s

Degeneracion cerebelar
paraneoplasica.
Sindrome de stiff.
Autoantucuerpos Mujeres con cancer
dirigidos contra Anti-Yo. ,J , Degeneracién cerebelar. Rojas, 2000.
h ) ovarico o mama.
antigenos intracelulares.

Elaborado por los autores para esté articulo de revision.
Tabla 3. Principales antigenos y sindromes de encefalitis autoinmune. Se resumen las principales caracteristicas clinicas asociadas a los
sindromes neuropsiquiatricos del amplio espectro sintomatico con el que se pueden presentar las encefalitis autoinmunes.
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Los anticuerpos contra superficie celular (ej. Anticuerpos
anti-NMDAr) son dirigidos contra moléculas neuronales
externas, estos tienen como objetivo las moléculas
involucradas en la neurotransmision, bloqueo de canales
iénicos y disrupcion en la interaccion con moléculas
adyacentes, modificando también la localizacién de los
receptores en la membrana causando internalizacion,
reduciendo la expresion de estos y llevando a la disfuncién
neuronal. Asociado a esto, los anticuerpos podrian llevar
a la activaciéon del complemento, activando las células
natural killers (NK) y asi llevar a la muerte celular. '8

Leypoldt y colaboradores (2013) han hipotetizado que
los anticuerpos contra antigenos sinapticos producen
alteracion en la liberaciéon de neurotransmisores.
A diferencia de los anticuerpos contra antigenos
intraneuronales (p. ej. anti-YO) que no causan un dafio
directo, sino que se podria tratar de un epifenémeno de la
respuesta inmune mediado por las células T."”

Anticuerpos que producen sintomas psiquiatricos

Anticuerpos contra la superficie neuronal
Encefalitis por anticuerpos anti-NMDA'.
Fisiopatologia

La encefalitis por anticuerpos anti-NMDAr esla causa mas
comun de encefalitis autoinmune afecta principalmente a
ninos y mujeres jévenes, es asociada a tumores malignos
que se encuentran en pacientes en un rango de edad de
12-45 afios, con mayor frecuencia en mujeres mayores
de 18 anos19. La mayoria de las neoplasias asociadas
son teratomas ovaricos (94%), seguido por teratomas
extraovaricos (2%), y otros tumores (4%).”° Otra causa
frecuente es la encefalitis post-herpética por el virus
herpes simple-1.%

La asociacion de encefalitis anti-NMDAr y los tumores
ovaricos es debido a que estos expresan proteinas
neuronales ectdpicas, al igual que en la infeccion del
sistema nervioso central por virus herpes simple, como
parte de la respuesta inmune antitumoral, se forman
células plasmaticas y autoanticuerpos, que se propagan
sistematicamente, ingresan al cerebro y desencadenan la
encefalitis autoinmune por anticuerpos anti-NMDAr .'8
(Figura 2).

El mecanismo de los anticuerpos anti-NMDA ha sido
ampliamente estudiado, estos anticuerpos cruzan la
membrana celular, se internalizan y posteriormente
modifican la expresion de receptores NMDA en la
sinapsis (Figura 1).". Los autoanticuerpos anti LGI1 son
también anticuerpos dirigidos contra superficie neuronal.
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Figura 1.

El mecanismo de los anticuerpos anti-NMDA ha sido ampliamente
estudiado y estos autoanticuerpos cruzan la membrana celular, se
internalizan y posteriormente modifican la expresién de receptores
NMDA en la sinapsis.

De “Pathohysiologie und Prognosefaktoren der
Autoimmunenzephalitiden”, por PruB,H. 2016, Fortschritte der
Neurologie und Psychiatrie, 84, pp. 265. Derechos reservados 2016
por el Fortschritte der Neurologie und Psychiatrie. Adaptado y

traducido con permiso.

Figura 2.

Factores desencadenantes de la formacién de anticuerpos anti-
NMDAr. La causa mas comun son los teratomas ovéricos porque
expresan proteinas neuronales de manera ectépica. Como parte
de la inmunidad antitumoral, se forman células plasmaticas y
anticuerpos, que se propagan sistematicamente, ingresan al
cerebro y desencadenan la encefalitis autoinmune por anticuerpos
anti-NMDAr. Las infecciones del SNC como virus del herpes y otras
patologias del sistema nervioso central y periférico que predisponen
a la expresion de receptores NMDA ectdpicos, se han identificado
como factores desencadenantes adicionales.

De “Pathohysiologie und Prognosefaktoren der
Autoimmunenzephalitiden’, por Pru3,H. 2016, Fortschritte der
Neurologie und Psychiatrie, 84, pp. 266. Derechos reservados 2016
por el Fortschritte der Neurologie und Psychiatrie. Adaptado y

traducido con permiso.
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Manifestaciones clinicas

Alrededor de 70% de los pacientes se presentan con
sintomas prodréomicos que incluyen fiebre, cefalea,
ndusea, vomito, diarrea y sintomas de resfriado comun
(p. ¢j. Escurrimiento nasal, conjuntivitis), dos semanas
previas a la presentacion de los sintomas neuroldgicos.
Los sintomas psiquidtricos son encontrados en etapas
tempranas e incluyen: cambios en el comportamiento,
ademas de psicosis, delirios no estructurados, agresividad,
conductasexual inapropiada, alucinaciones,acompafiados
con alteraciones en el lenguaje y déficit en la memoria,
comportamientos compulsivos, euforia o ataques de
pénico, los cuales pueden fluctuar rdpidamente.'®

Los trastornos del movimiento mds comunes son
discinesia orofacial, coreoatetosis y distonia. Algunos
pacientes también progresan a catatonia fluctuante o
mutismo, seguido de alteraciones en el nivel de conciencia
e inestabilidad autonémica. Los nifios, de manera mas
frecuente se presentan con cambios en el comportamiento
y trastornos del movimiento, mientras que los adultos se
presentan con sintomas psiquidtricos y convulsiones.*'
Encefalitis por anticuerpos anti-Caspr2

El receptor Caspr2 es una molécula de adhesion molecular
que organiza los receptores VGKCs en los nodos de
axones mielinizados en el sistema nervioso periférico. %
El 90% de los casos reportados son en hombres de 60-
70 afios, aun se desconoce la razén en la actualidad.” La
presentacion clinica consiste en un muy amplio espectro
que abarca alteraciones conductuales, del estado de alerta,
epilepsia, ataxia cerebelar, hiperexcitabilidad nerviosa
periférica, dolor neuropatico, insomnio, disfuncién
autonoémica y pérdida de peso. Algunos casos de sindrome
de Isaac se asocian con autoanticuerpos anti-Caspr.”
Debido a la edad de presentacién, puede ser confundida
con una enfermedad neurodegenerativa, sin embargo,
la imagen por resonancia magnética cerebral es normal
en un 70% de estos pacientes y el analisis de liquido
cefalorraquideo es normal en un 75% de los paciente.
Encefalitis por anticuerpos anti-LGI1

La LGI1 es una proteina sindptica secretada que organiza
los receptores AMPA y VGKCs en las sinapsis del sistema
nervioso central. Afecta con mayor frecuencia a hombres
(67% de los casos) de 50 a 70 anos.'> Los anticuerpos
anti-LGI1 afectan la localizacién de los receptores
AMPA y modifican la expresion de los canales de potasio
neuronales. No se ha encontrado relaciéon de cancer con
los anticuerpos anti-LGI1.%

La presentacion clinica se acompaina de movimientos
mioclénicos, hiponatremia, crisis convulsivas distonicas
fascio-braquiales, alteraciones en la memoria, insomnio
y en los laboratoriales se encuentra hiponatremia. La
imagen por resonancia magnética cerebral muestra en
un 75% de los casos hiperintensidad en l6bulo temporal
medial. El andlisis de liquido cefalorraquideo es normal
en un 75% de los casos.”’ Rara vez se encuentra asociada a
tumores. Con frecuencia las crisis convulsivas responden
bien a la inmunoterapia.'?

Encefalitis por anticuerpos anti-AMPA

Los receptores AMPA son ampliamente expresados en
los receptores ionotropicos de glutamato y su funcion
es la transmisién excitadora rapida a todo el cerebro.®
Frecuentemente las personas con encefalitis anti-
AMPAr presentan sintomas de déficit motor que con
rapidez evoluciona a sintomas de disfuncién limbica,
con encefalopatia multifocal. Asociada en un 64% a
tumores, los mayormente asociados son timoma, cancer
de pulmén, mama y teratoma ovarico.”

Autoanticuerpos contra las proteinas sinapticas
intracelulares

Encefalitis por anticuerpos anti-GAD65

El  anticuerpo  anti-GAD65  (dcido  glutdmico

descarboxilasa 65kd) tiene como diana la isoforma
sinaptica de la enzima necesaria para la sintesis de GABA.
Los anticuerpos anti GAD65 tienen asociaciones clinicas
entre las cuales la mas frecuente es diabetes tipo 1. La
encefalitis autoinmune por anticuerpos anti-GAD65 suele
presentarse con sindrome de stiff o con encefalomielitis
progresiva con rigidez y mioclonos (PERM), sindrome
de stiff, ataxia cerebelosa, encefalitis limbica, epilepsia
croénica.*
Autoanticuerpos contra
intracelulares

dirigidos antigenos

Encefalitis por anticuerpos anti-Yo.

El anticuerpo anti-Yo (PCA-1) se encuentra en
mujeres con cancer de mama u ovario en mas del 90%
de los casos.’?? Las pacientes usualmente presentan
degeneracion cerebelar paraneopldsica provocando
dano irreversible y empeorando el pronéstico. La
mayoria de los pacientes mueren debido a su tumor
primario. **".
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Abordaje diagnéstico

El diagnostico de encefalitis se basa en una historia
clinica detallada, exploracion fisica completa con énfasis
en exploracion neurolodgica, en las primeras 24-72 horas,
los pacientes con sospecha de encefalitis autoinmune
deben ser sometidos a estudios de gabinete, que incluya
examenes de sangre (células blancas con su conteo
diferencial, funcién hepdtica, renal; glucosa, electrolitos
(Sodio, Potasio, Calcio, Magnesio y Fosforo); proteina C
reactiva; velocidad de sedimentacion globular), analisis de
liquido cefalorraquideo (examen citolégico y citoquimico,
reaccion en cadena de polimerasa para agentes
neurotropicos virales, y ademds bandas oligoclonales,
medicion de autoanticuerpos),>** electroencefalografia
(Dentro de la encefalitis por anticuerpos anti-NMDAr
se ha descrito un patron de cepillos delta extremos,
los cambios van desde enlentecimiento focal hasta
descargas epileptiformes asincrénicas bilaterales).’**’
Durante este periodo de tiempo, raras veces se realizan
estudios especificos de anticuerpos neuronales. En esta
primera etapa, los estudios de laboratorio y gabinete
deben dirigirse a descartar o respaldar el diagndstico de
encefalitis autoinmune.

Los resultados del analisis de liquido cefalorraquideo en
las Encefalitis Autoinmunes son similares a las Encefalitis
de Origen Viral, la elevacion de células es a expensas de
linfocitos y cominmente mas baja (generalmente <100
U/mm3), con proteinas normales o ligeramente elevadas
y glucosa normal. Una vez que los resultados de reaccion
en cadena de polimerasa han resultado negativos para
virus neurotrépicos, se deben realizar andlisis sérico de
anticuerpos antineuronales. *

La resonancia magnética cerebral es anormal en un
50-70% de pacientes con Encefalitis autoinmune, las
anormalidades varian dependiendo del sindrome clinico
y el anticuerpo neuronal asociado.®*

Abordajes terapetticos

La mayoria de informaciéon publicada respecto al
pronodstico y tratamiento de las encefalitis autoinmunes se
ha realizado en pacientes con encefalitis anti-NMDAr.*
En la practica clinica existen diversos abordajes
terapéuticos, entre los cuales se incluyen corticosteroides,
inmunoglobulina intravenosa, plasmaféresis, rituximab y
ciclofosfamida.

La inmunoterapia temprana es el principal factor a un
mejor pronostico clinico en todas las enfermedades
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autoinmunes del sistema nervioso central.’” Ante la
sospecha clinica, no se deberd retrasar el inicio de
inmunoterapia. ** Tras el fracaso en los tratamientos de
primeralinea en un lapso de 10-14 dias se deberan brindar
tratamientos de segunda linea (rituximab, ciclofosfamica
0 ambas).’

Si se detecta tumoracién concomitante con la encefalitis
autoinmune, el manejo oncoldgico (quimioterapia o
reseccion tumoral) es uno de los factores mas importante
para mejorar el prondstico .*!

En estudios recientes se ha utilizado la técnica de
inmunoadsorcién para pacientes con encefalitis
autoinmune, mostrando mejoria aquellos pacientes con
anticuerpos contra la superficie neuronal.*?

Tratamiento sintomatico

Otros tratamientos adicionales a la inmunoterapia
Tratamiento psiquiatrico

En fases agudas las benzodiacepinas como lorazepam y
clonazepam, han demostrado una tolerancia adecuada y
ser efectivas en el manejo de agitacion psicomotriz. Los
antipsicoticos para manejo sintomatico han demostrado
buenos resultados, siendo los més utilizados en la practica
clinica quetiapina y olanzapina.

En fases de recuperacién se deberd trabajar con
rehabilitacion cognitiva y cuidados psiquidtricos para el
manejo de las complicaciones asociadas una vez resuelto
el cuadro de encefalitis autoinmune (hipersomnia,
hiperfagia, hipersexualidad, aumento de peso, depresion
reactiva, y realizar simplificaciones del tratamiento
farmacologico para evitar el fendmeno de polifarmacia
(¢j. No todos los pacientes requieren tratamiento con
antiepilépticos) .**

Prondéstico

El prondstico es ampliamente variable dependiendo
del subtipo de autoanticuerpo que sea el causante de
la encefalitis. El mejor pronéstico se ha reportado en
pacientes con anticuerpos dirigidos contra la superficie
celular y mal prondstico se ha observado en pacientes
con sindromes paraneoplasicos, con autoanticuerpos
dirigidos contra antigenos intracelulares .**

El prondstico funcional en los pacientes con encefalitis
autoinmune es muy variado. Un estudio publicado por
Balu, et.al. en el 2019 con la creacién de la escala NEOS




SALUDJALISCO

(por sus siglas en inglés, estado funcional después de un
ano en encefalitis por anti-NMDAr) encontraron que los
factores de mal prondstico funcional al afio después del
cuadro clinico de encefalitis autoinmune por anticuerpos
anti-NMDAr fueron: retardo en el inicio del tratamiento
(reseccién tumoral y/o inmunoterapia) mayor a 4
semanas, hipoventilacion central, necesidad de admision
a la unidad de cuidados intensivos. No se encontraron
asociaciones significativas en el sexo, estado tumoral y
edad, en cuanto al prondstico funcional. *>*

Conclusiones

El diagndstico y manejo de encefalitis autoinmune
requiere en primera instancia su sospecha clinica y
reconocimiento. El punto clave en la sospecha clinica
es el inicio de la enfermedad. Se deben considerar
causas secundarias de la sintomatologia psiquidtrica
ante un inicio agudo o subagudo. Ante el diagnéstico
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