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COMPROMISO DEL SNC EN EL SIDA

Neurotropismo del Propio Retrovirus

Compromiso de la Inmunidad Celular

Sindromes Neuroldgicos de Reconstitucion
Inmune




COMPROMISO DEL SNC EN LA
ENFERMEDAD DEBIDA AL HIV-1y SIDA

PREVALENCIA

30 a 70 % de los casos

60 a 75 % en autopsias

2da. causa de internacion en pacientes con SIDA

1ra. causa de mortalidad

Collazos J. Opportunistic infections of the CNS in
patients with AIDS. CNS Drugs 2003; 17:869-887




ENFERMEDADES PREVALENTES
ANOS 1997 — 2004
(1809 internaciones)




COURSE OF NEURCLOGIC DISEASE AND HIV INFECTION IN ADULTS
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COMPROMISO DEL SN EN LA
ENFERMEDAD HIV/SIDA

Toxoplasmosis
Criptococosis
Encefalopatia HIV-1

LEMP
Linfomas primarios del SNC (LPSNC)

CMV
Enfermedad de Chagas

Neurosifilis




COMPROMISO DEL SNC EN EL SIDA
INFECCIONES OPORTUNISTAS

CRIPTOCOCOSIS (M/E)
TOXOPLASMOSIS (abscesos)
LEMP

ENFERMEDAD DE CHAGAS (M/E, abscesos)
TBC (M/E; tuberculomas; abscesos)
CMV /HSV [/ HVZ

ASPERGILOSIS
NOCARDIOSIS
HISTOPLASMOSIS




COMPROMISO DEL SNC EN EL SIDA
INFECCIONES OPORTUNISTAS

COMPROMISO LESIONES DE MASA
FOCAL CEREBRAL OCUPANTE

COMPROMISO MENINGOENCEFALITIS
DIFUSO




COMPROMISO DEL SNC EN EL SIDA

MENINGOENCEFALITIS

Cryptococcus neoformans

Mycobacterium tuberculosis

Trypanosoma cruzi
Citomegalovirus

Neurolues




COMPROMISO DEL SNC EN EL SIDA
EXAMEN DEL LCR

Examen fisico-quimico y citoldgico

Bacteriologico directo y cultivo
Micoldgico directo y cultivo
Micobacterias directo y cultivo
Parasitorraquia para Chagas
VDRL

Estudio para neurovirus




CRIPTOCOCOSIS




CRIPTOCOCOSIS y SIDA

4ta. 1.0. grave en frecuencia (TBC,
Neumonias bacterianas, PCP)

Cryptococcus neoformans var. grubil y var.
neoformans

(serotipos Ay D, respectivamente)

Tasas de antigenemia y antigenorraquia
100 veces > que en HIV (-)




CRIPTOCOCOSIS y SIDA

Enfermedad diseminada
Compromiso multiorganico
Evolucidon aguda o subaguda
Frecuente compromiso de SNC
Pronostico siempre grave
Escasa respuesta a antifungicos
Altas tasas de recaidas




CRIPTOCOCOSIS y SIDA

LCR directo (+) > 80% de casos
LCR cultivo (+) 90% de casos
Hemocultivos (+) > 60% de casos
Antigenemia (+) > 95% de casos

Antigenorraquia (+) > 90% de casos (similar
al cultivo)







CRIPTOCOCOSIS/ RM / ESPECTROSCOPIA
! 2 \\JAVAY 4 Cho

Argus—Hospital Fernandez
Ex: BO77 e o
Se: 3 )
In: 11
SCOUT D
COLINA
- -

Vi
>

- ﬁ- ic
ORx 526.7 CTROSCOPIA Ip—
AL
-
o 5 CREATINA

<







CRIPTOCOCOSIS - SEUDOQUISTES
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Figure 2. Global mortality
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CSF cell count (cell/ml)* 167 47 <0.05
CSF pleocytosis (>5 cells/ml) 98% 80% <0.05
CSF proteins (g/l)* 1.15 0.77 <0.05

* median

Figure 1. Multirresistant strains

HIV (+) | HIV ()







ABSCESO TBC DE CEREBRO




ABSCESO TBC DE CEREBRO - POSOPERATORIO




ABSCESO TBC DE CEREBRO / SIDA
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MENINGOENCEFALITIS
POR CITOMEGALOVIRUS

DIAGNOSTICO

EXAMEN DEL LCR
NEUROIMAGENES
SINTESIS INTRATECAL DE ATCS

PCR EN LCR




MENINGOENCEFALITIS POR CMV
DIAGNOSTICO

LCR: Hiperproteinorraquia, Hipoglucorraquia,
Pleocitosis con 50% PMN

Sintesis intratecal de atcs antiCMV
PCR en LCR o biopsia cerebral

RMN: leucoencefalopatia con periventriculitis y
ventriculitis. Refuerzo del contraste epéendimo y
region subependimaria.

Biopsia: necrosis + celulas de inclusion
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Enferm Infecc Microbiol Clin 2004: 22: 150-5
AIDS Read 1999: 9: 198-221




Patient 1

Patient 2

Patient 3

Patient 4

Patient 5

Gender

Female

Male

Male

Male

Male

Age

55

30

42

43

37

Risk factor for HIV
infection

IDU

Homosexual

Heterosexual

Bisexual

IDU

Opportunistic
diseases

Meningeal
cryptococcosis

Meningeal
tuberculosis

Meningeal
cryptococcosis

Disseminated
tuberculosis

Disseminated
tuberculosis

Neurological
Symptoms

Meningeal syndrome

Meningeal syndrome

Meningeal syndrome

Encephalitis

Seizures

Fever

CDA4 cell
Count

70 cell/uL

131 cell/uL

ND

46 cell/uL

144 cell/uL

CSF

proteins

proteins

proteins

proteins

proteins

PCR HHV-6 CSF

+

+

+

+

+

Neuroimages

MRI: cerebral and
cerebellar atrophy

CT: cerebral atrophy.
Hipodensities in
white matter

ND

ND

MRI: periventricular
lesions compatible
with vasculitis

HAART in the onset of
symptoms

Treatment

Ganciclovir/
Foscarnet + HAART

Survival

Good response to
therapy




ENCEFALITIS POR HVZ — PCR + LCR
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LESIONES
CEREBRALES
FOCALES EN SIDA

TOXOPLASMOSIS




TOXOPLASMOSIS y SIDA

Incidencia: 3% a 40% en pacientes con SIDA
Causa mas frecuente de lesiones focales
Recuento de linfocitos T CD4 (+) < 100 cél/uL
Tratamiento empirico inicial con clinicay TAC
Mejoria clinica en 1 a 2 semanas

Resolucion de las lesiones en 4 a 8 semanas




TOXOPLASMOSIS y SIDA

MANIFESTACIONES CLINICAS FRECUENTES

Cefalea con o sin SHE
Letargo
Cambios de conducta
Signos neurologicos focales
Compromiso del sensorio (variable)




TOXOPLASMOSIS

2 A 3 VECES MAS FRECUENTE QUE LPSNC
70 % LESIONES MULTIPLES

UBICACION:
SUSTANCIA GRIS SUBCORTICAL
UNION CORTICO/MEDULAR
TALAMO Y GANGLIOS BASALES

REFUERZO DEL CONTRASTE NODULAR O EN
ANILLO, CON EDEMA'Y EFECTO DE MASA




TOXOPLASMOSIS CEREBRAL
y SIDA

CUADRO CLINICO
NEUROIMAGENES
RESPUESTA AL TRATAMIENTO EMPIRICO

HISTOPATOLOGIA




TOXOPLASMOSIS CEREBRAL-SIDA
HALLAZGOS EN LAS NEUROIMAGENES

Lesiones hipodensas con refuerzo en anillo y edema perilesional

Lesiones hipodensas sin captacion del contraste con edema
perilesional

Lesiones nodulares (toman el contraste en forma hom ogénea) y
edema perilesional

Edema cerebral localizado sin lesiones focales visi bles

TAC sin lesiones y RNM con lesiones focales













TOXOPLASMOSIS CEREBRAL
ABSCESOS MULTIPLES




TOXOPLASMOSIS — RM — ESPECTROSCOPIA
{ Choy NAA 4 Lipidos













16-18 millones de infectados en América Latina; 45. 000 muertes al afio
En Argentina 2.3 millones infectados; 400.000 cardi  Opatas
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CHAGOMA CEREBRAL PRE Yy
POSTTO







NOCARDIOSIS CEREBRAL




NOCARDIOSIS CEREBRAL

ABSCESOS CEREBRALES

ENFERMEDAD DISEMINADA (40% de casos)

HUESPEDES INMUNOCOMPROMETIDOS

Nocardia asteroides 08% de los casos




NOCARDIOSIS CEREBRAL

Abscesos primarios o secundarios

Unicos o multiples, multilobulados

Supratentoriales o infratentoriales

Cefalea y signos neurologicos focales




NOCARDIOSIS CEREBRAL

DIAGNOSTICO

BIOPSIA ESTEREOTAXICA CULTIVOS




NOCARDIOSIS CEREBRAL




NOCARDIOSIS CEREBRAL (pos-tto)







LEUCOENCEFALOPATIA
MULTIFOCAL

PROGRESIVA (LEMP)




COMPROMISO DEL SNC EN EL SIDA
LESIONES DE LA SUSTANCIA BLANCA

LEMP

Lobulos parietooccipitales de ambos
hemisferios

Compromiso de fibras subcorticales en “U”

1/3 de casos tienen compromiso de fosa
posterior

En 5% a 10% el compromiso de fosa
posterior es la unica manifestacion













LEMP FORMA PSEUDOTUMORAL o
INFLAMATORIA




Lesiones cerebrales focales en sida
LEMP

PCR para DNA VJC (42 a 85% de sensibilidad,;
90 a 100 % de especificidad)




DIAGNOSIS OF PML AMONG AIDS PATIENTS:
CLINICAL SENSITIVITY OF A COMMERCIAL PCR
ASSAY FOR THE DETECTION OF JCV-DNA IN
CEREBROSPINAL FLUID

25 SAMPLES OF CSF OF PATIENTS WITH
CLINICAL AND RADIOLOGICAL FINDINGS
OF PML

JCV-DNA + : 12/25 (all with neuroimaging
criteria for PML)

SENSITIVITY: 48%

Mamanna, Corti M, Trione N, Metta H, Bouzas MB.

23rd Annual Clinical Virology Symposium and Annual Meeting of the Pan
American Society for Clinical Virology. April 29 — May 02, 2007. Clearwater
Beach, Florida, EE.UU.




LEMP: Oligodendrocito con un cuerpo de
iInclusion intranuclear




LESIONES CERBRALES
FOCALES - NEOPLASIAS

LPSNC




LPSNC / SIDA

INCIDENCIA: 3600 veces > en el SIDA

En general se limitan al SNC

Neoplasia mas comun del SNC en el HIV

(+)

VEB en todos los casos




LPSNC / SIDA

3 ESCENARIOS DE DIAGNOSTICO

Histologia (biopsia o0 autopsia)

Neuroimagenes, sin respuesta a
tto. empirico, SPECT + (Espectroscopia RM)

Neuroimagenes, sin respuesta a tto.
empirico, SPECT (-), (Espectroscopia patron
no tumoral)




LPSNC / SIDA

70 % de lesiones solitarias

En autopsias 80 a 100 % son multifocales

Ubicacion: sustancia blanca periventricular, ganglios
basales, ependimo

Refuerzo: uniforme o en anillo

Lesiones grandes (> 1 cm) y con rapido aumento de
tamano

Necrosis frecuente por trombosis vascular




LPSNC / SIDA




LPSNC / SIDA




LPSNC / SIDA




LINFOMAS PRIMARIOS DEL SNC

SPECT and EBV DNA PCR in CSF for
diagnosis of AIDS-related CNS lymphoma

SPECT (+) y VEB (+): 100 % de sensibilidad
y 100% VPP para diagnostico

SPECT (-) y VEB (-): excluye el diagnostico

Biopsia estereotaxica para pacientes con
resultados discordantes de SPECT y VEB

Antinori A, De Rossi G, Ammassari A, et al.
J Clin Oncol 1999: 17: 554-560105




LPSNC / SIDA
VPP DEL VEB EN LCR

Metodo de diagndstico poco invasivo
Neuroimagenes compatibles

SPECT (+)

Falta de respuesta a tto. empirico para
toxoplasmosis

Cingolani A, De Luca A, Larocca L, et al.
J Natl Cancer inst 1998, 90: 346-347




L PSNC — SPECT (+)




LPSNC / SIDA




LPSNC- ESPECTROSCOPIA




RNM con ESPECTROSCOPIA-LPSNC




LPSNC DE CEREBELO




PET con FDG -LPSNC




LPSNC EN PACIENTES CON
SIDA

Corti M, Villafane MF, Trione N, Schtirbu R,
Yampolsky C, Narbaitz M.

Unidad 10 y Servicio de Anatomia Patoldgica,
Hospital F. J. Muniz; y Laboratorio de Anatomia
Patologica, Academia Nacional de Medicina

Enf Infec Microbiol Clin 2004: 22: 332-336




18 pacientes con SIDAY LPSNC

Todos fueron LPSNC, alto grado; fenotipo “B”

Media de edad: 33.6 anos

Media de CD4: 44 cel/uL

Lesiones uUnicas > 2.5cm: 77.8 %

Efecto de masa y edema perilesional: 100 %

9 pacientes: DNA EBV (+) en biopsias (PCR e hibridi  zacion
“In sItu™)

7/ de 9: PCR (+) DNAEBV en LCR

Mediana de supervivencia: 75 dias




LPSNC - HISTOPATOLOGIA




LPSNC - HISTOPATOLOGIA




LPSNC — INFILTRADO
PERIVASCULAR




LPSNC - Inmunomarcacion (+)
con CD 20 (PAN B)




LPSNC — EBV/RNA - [HQ




LPSNC — EBV/RNA - HIS
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TOXOPLASMOSIS - SIDA




CHAGOMA CEREBRAL




























MENINGIOMA DE LA TIENDA DEL
CEREBELO — HIV+




GLIOSARCOMA — HIV +




GLIOSARCOMA — HIV +




GLIOSARCOMA - TUMOR
FUSOCELULAR CON ATIPIAS




GLIOSARCOMA — VIMENTINA +




ADENOMA DE HIPOFISIS — HIV +
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