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Objetivo docente

- Conocer las manifestaciones clinicas y radiologicas de la encefalitis autoinmune.

- Repasar las caracteristicas de imagen que pueden ayudar al diagnostico diferencial
de esta patologia
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Encefalitis autoinmune

- Enfermedad neurologica que se presenta como encefalopatia rapidamente

progresiva (menos de 6 semanas).

- Se debe a inflamacidn del parénquima cerebral.

- Es una enfermedad descrita recientemente (con el aumento en la capacidad de
deteccidn de anticuerpos). Se cree que la incidencia es de 5-10 casos / 100.000
hab-ano. Supera a la encefalitis por enterovirus y a la herpética en algunas series.

- Afecta fundamentalmente a estructuras del sistema limbico (como el hipocampo, el
hipotalamo o la amigdala. Se trata de un sistema(implicado en la memoria, las

emociones y aspectos conductuales, entre otros.
y 4 @
Clinica

- Gradual

- Memoria anterégrada
- Conclencla

- Psiquiatricos: psicosis, depresion, conducta.
- Convulsiones, fiebre.

- Diagnostico diferencial: psicosis, demencias rapidamnete progresivas y epilepsia

refractarias.
- Diagnostico de exclusion
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Aproximacion diagnostica

- Historia clinica.
- Enfermedades autoinmunes previas

- Epidemiologia: viajes, vacunas, contacto con animales, estado inmunologico

- Signos y sintomas. Interconsulta a psiquiatria.
- Laboratorio:
- Rutina (sodio), serologia, cultivos, LCR (pleocitosis)
- Anticuerpos: LCR y suero
- EEG
- Imagen
- RM, de eleccion.
- Rx torax (busqueda de neoplasia)
- TC
- PET? podria tener papel

Clinica

- Gradual

- Memoria anterégrada
- Conclencla

- Psiquiatricos: psicosis, depresion, conducta.
- Convulsiones, fiebre.

- Diagnostico diferencial: psicosis, demencias rapidamnete progresivas y epilepsia

refractarias.
- Diagnostico de exclusion
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Criterios diagnosticos

Tabla 1. Criterios diagnésticos de encefalitis. A: General'. B: Autoinmune®, C: Limbica*

| A Criterios dhgnvé;ikos de encéfiliiis
1. Encefalopatia (alteracidn del nivel de conciencia > 24 h, incluye somnolencia, yo cambios conductuales)

2. Dos o mas de los siguientes:
a) Febre o histona de fiebre
b) Crisis epilépticas o signos neuroldgicos focales.
¢) Pleocitoss del liquido cefalorraquideo (LCR) (> 4 celiul)
d) EEG sugerente de encefalitis, (enlentecimientos inespecificos, ondas periddicas, actividad epileptiforme) que no se

atribuyan a oftra causa
e) Alteraciones en las neuroimagenes sugerente de encefalitis (anormalidades del parénquima cerebral de inicio reciente)

' B. Criterios diagnésticos para encefalitis autoinmune (posible)

- Debe cumplir los 3 cntenos

1. Perfil subagudo < 3 meses de evolucidn:
Déficit en la memoria de trabajo, alteracion del estado mental o sintomas psiquidtricos

- 2. Al menos uno de los siquientes:

' a) Nuevos hallazgos focales del SNC

b) Crisis epilépticas no explicadas por epilepsia antigua

¢) Plerocitosis del LCR > 4 celjul.

d) RM de cerebro sugerente de encefalitis (hiperintensidad en T2 o flair de Iébulo temporal medial, compromiso multi-
focal de sustancia gris, blanca o0 ambas compatible con desmielinizacidn o inflamacién) (Figura 1)

- 3. Exclusion de otras causas

C. Criterios diagnoésticos para encefalitis limbica definitiva

Debe cumplir los 4 cnterios (pueden ser 3 mas la presencia de anticuerpos antineuronales o anti onconeurales)

1. Perfil subagudo < 3 meses de evoluadn:
Déficit en la memoria de trabajo y corto plazo, sintomas psiquiatricos, crisis epilépticas

2. RM de cerebro con hiperintensidad en T2 o Flair restringido al I6bulo temporal medial bilateral

l
3. Al menos uno de los siguientes:

a. Plesocitosis del LCR > 4 cel/ul
b. EEG con actividad lenta o epiléptica en los I6bulos temporales

- 4. Excdlusion de otras causas

r
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*LCR: Liquido cefalorraquideo; RM: Resonanaa magnética; EEG: Electroencefalograma.
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- Existen dos
- Paraneoplasico vs no paraneoplasico

Paraneoplasico

Celulas pequenas (anti Hu)

No paraneoplasico
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Clasificacion

Testicular (anti Ta/Ma)

Timicos

Anti - NMDA*

Anti GAD

Anti canales K+

Mama, ovario
Hematologicos

Otros: (neuroblastoma, GI...)

Enf autoinmunes sistémicas (LES)

- Anticuerpos contra antigenos intracelulares o extracelulares.
- Guuardia valor prondstico, ayuda en prediccion de respuesta a tratamiento

AKSNA

Tipo L. Ac contra ag intracelulares

Tipo II. Ac contra ag de superficie/sinapsis

Edades avanzadas
Paraneoplasico

Dano: Inmunidad celular (LT). Citotoxico

Ninos y jovenes
Paraneoplasico (o no).

Inmunidad humoral (anticuerpos)

Resistentes al tratamiento

Degeneracion cerebelosa/neuropatia
sensitiva/encefalitis [imbica

Responde a inmunosupresores

EL. Alteraciones neuropsiquiatricas
prominentes. Crisis (receptores)

anti Hu;Ta/Ma; CV-2:GAD

anti canales K+, anti R NMDA
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- Anti nuclear neuronal

- Tipo | + comun

- 75-95% asocia carcinoma microcitico pulmonar.

- Sindrome anti-Hu : encefalomielitis, neuropatia sensitiva y degeneracion cerebelosa.
- No suelen tener crisis. En ocasiones, epilepsia partialis continua

- RM: hipersenal T2 en |6bulo temporalmedial y afectacion variable cerebelo y tronco.

- RM cerebral en paciente con sindrome encefalitis autoinmune
con anticuerpos anti-Hu positivos. Secuencias coronal T2 (A) vy
axial FLAIR (B y C). Areea de hipersefial de localizacion
cortico-subcortical temporal izquierda con afectacion hipocampal
vy amigdalar, que se extiende por el girus parahipocampal.
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Anti Ma/Ta

- Tumores testiculares*(Ta), mama, oat cell.
- Pocos sintomas clasicos
- Mejor pronostico
- Orquiectomia
- Involucra tronco/diencéfalo/cerebelo (Ma)
- Oftalmoplejia

Anti CV-2

- Microcitico/ timoma maligno
- Afectacion del estriado— Movimientos coreiformes
- RM atipica: no afecta al |6bulo temporal medial
- Hipersenal T2 estriado
- Util en dx dif con Creutzfeldt

Anti canales de Ca 2+

- Rara

- Clasica progresion: prodromo viral— neuropsiquiatrico — disfuncion
limbica—convulsiones.

- Afectacion extralimbica migratoria: realce giriforme y necrosis laminar cortical
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Anti NMDA

- La mas comun. Incluso > que herpética.
- Edad
- 95% <453. Q 4:1
- En ninos y jovenes sin neoplasia
- Mujeres adultas, teratoma ovarico
- Sintomas psiquiatricos floridos (agitacion, crisis). Ayuda diagnostico diferencial
- RM: Normal
- Inicial y seguimiento ~“80% normales.
- Hipersenal T2. Realce cortical transitorio...(PONER ESTO MEJOR!!)
- FDG-PET >s

Anti canales de K+

- Frecuente.

- Varones 50 anos. Asociacion con carcinoma microcitico)

- Sintomas clasicos encefalitis limbica (alta densidad canales K+ en el sistema limbico).
- 711 frecuencia de convulsiones resistentes a tto.

- Afectacion extralimbica excepcional (5%).

- Imagen tipica: hipersenal T2 temporal medial (uni/bilateral)—>— esclerosis mesial.
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Diagnostico diferencial con
infecciosa

- Muy aguda

- LCR (ojo PCR 48h). Pleocitosis >100

- Mas extensa: (extralimbica/extratemporal)
- Asimetrica

- Necrotico-Hemorragico (SWI)

- Restriccion de la difusion (DWI)

- ~ Captacidon de contraste

Conclusiones

- La encefalitis autoinmune es un cuadro descrito recientemente, que requiere de alta
sospecha.

- Se trata de un diagnostico de exclusion, que requiere de la suma de criterios clinicos,
analiticos (estudio del LCR y de autoanticuerpos) y de neuroimagen (RM).

- -Es indispensable la busqueda activa de neoplasia subyacente en los pacientes con
encefalitis autoinmune, que llega a desarrollarse incluso algunos anos después del
diagnaostico.
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