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Introduccién

Laangeitis granulomatosadel sistema nervioso central esuna
vasculitis de rara presentacion que afecta a vasos de pequefio y
mediano calibre. La etiologia es desconocida. La edad de pre-
sentacion esmuy variable aunque afectainfrecuentementealain-
fancia®?. El cuadro clinico seiniciacon cefaleaevolucionando a
grave encefd opatiay asociandose afiebre, pérdidade pesoy ano-
rexia®. Laevolucion es variable pudiendo ser aguda o créni-
cad. Lasdteraciones anditicasy del LCR son inespecificasy la
neuroimagen puede mostrar lesiones focalesisquémicas. El diag-
ndstico definitivo viene dado por el estudio anatomopatol 6gico
que muestra afectacion tipicamente focal y segmentaria. Laan-
geitis puede ser granulomatosa, necrotizante o linfocitica, dan-
dose frecuentemente patrones mixtos®. El tratamiento se basaen
la corticoterapiaeinmunosupresion y lamortalidad es €l evada®?.

Presentamos un paciente de 10 afios de edad que cumple cri-
terios clinicos, analiticos, radiol dgicos y anatomopatol 6gicos de
esta entidad.

Observacion clinica

Paciente de sexo masculino de 10 afios de edad, sin antece-
dentes patol dgicos de interés, que refiere cefaleaocasiond y as-
tenia de un mes de evolucion. En lostres dias previos a ingreso
presenta dificultad progresiva parala movilizacion de las extre-
midades superior einferior derechas. A laexploracion fisicaini-
cia presentaun buen estado general, consciente y orientado, obe-
dece a 6rdenes verbal es pero en algliin momento presenta con-
ductas incoherentes. Destaca hemiparesia derecha fl&cida osci-
lante. Reflg os osteotendinosos presentesy simétricos. Clonusbi-
lateral en extremidadesinferiores. No hay signos meningeos. Los
pares cranealesy € resto de la exploracion fisica son normales.

Exploraciones complementarias:
- Analitica sanguinea (hemograma, PCR, equilibrio acido-
base, ionograma): normal.

Unidad de Cuidados Intensivos. Servicio de Pediatria. * Servicio de Anatomia
Patol 6gica. ** Servicio de Neurologia. Unidad Integrada de Pediatria Hospital
Clinic. Sant Joan de Déu. Barcelona

Correspondencia: Dra. Gibert Agullé.

Servicio de Pediatria. Hospital Sant Joan de Déu, P° Sant Joan de Déu, 2 08950
Esplugues (Barcelona).

Recibido: Octubre 1995

Aceptado: Febrero 1996

VOL. 45N°4, 1996

Angeitis granulomatosa del
sistema nervioso central:
A proposito de un caso

Figura 1. RM: Extensa afectacion frontoparieta izquierda con desplazamiento
delalineamedia

- TCy RM cranedles. imagenes hipodensas frontoparietales
predominantes en hemisferio izquierdo.

- EEG: lentificacion global con brotes periddicos.

- LCR: proteinas 144 mg/dl, glucosa 29 mg/dl, leucocitos
150/mm3 (65% mononucleados).

Evolucion: alas 24 horas del ingreso presenta un cuadro
de excitacion seguido de depresion progresiva del nivel de
conciencia, rigidez de nuca moderada, pardlisis facial derecha,
reflgjos osteotendinosos vivos sobre todo en hemicuerpo dere-
choy lahemiparesiaflacida se hace persistente. Seinstauratra
tamiento con aciclovir, cefotaxima, antitubercul ostéticos, dexa-
metasona y medidas antiedema cerebral. Se cursan serologias
ensangrey LCR aCMYV, enterovirus, sarampion, parotiditis, va
ricela, herpes, borreliay mycoplasma que son negativas. El ADA
en LCR esde 18 UI/L. A las 72 horas de su ingreso desarrolla
empeoramiento progresivo de su estado neurol dgico siendo
tributario de ventilacion mecénica. Se practica una segunda RM
que demuestra gran afectacion frontoparietal izquierda con des:
plazamiento de lalinea media (fig. 1). A pesar del enérgico
tratamiento antiedema cerebral el paciente presenta cuadro com-
patible con herniacién cerebral siendo éxitus alos 5 dias de su
ingreso.

El estudio anatomopatol 6gico del sistema nervioso central
mostré edemay focos de isquemia, infiltracion inflamatoriame-
ningea de distribucion irregular, edemay necrosis neuronal de
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Figura 2a. Pared vascular con infiltracion leucocitariay céulas multinucleadas
gigantes

predominio en hemisferio izquierdo, herniacion de amigdalas
cerebelosas y de girus unciforme. Los vasos arteriaes y veno-
sos de calibre grande, mediano y pequefio estaban todos afecta-
dos mostrando necrosis e inflamacion de la pared, formacion de
granulomas, células multinucleadas gigantesy proliferacionin-
timal con obliteracion delaluz de vasos arterides (fig. 2). Estas
alteraciones histol 6gicas son compatibles con angeitis granu-
lomatosa del SNC.

Discusion

Laangeitis granulomatosa del sistema nervioso central es
una vasculitis poco frecuente que afecta alos vasos de pequefio
y mediano calibre del cerebro, médula espina y meningesy que
no esté asociada a ninguna enfermedad neuroldgica ni sistémi-
ca. Laafectacion espinal sintomética se ha documentado mucho
menos frecuentemente que la afectacion intracraneal 567, La
afectacion de vasos extracraneal es, que solo ocurre raramente,
se ha descrito en la aorta, corazdn, pulmon, nddul os linféticos,
rifién y otras visceras abdominal es®9),

El término angeitis granulomatosadel SNC, introducido por
Craviotoy Feigin en 1959®), continda utilizandose hoy diaape-
sar de que laformacion de granulomas puede ser solamente un
componente minoritario de la enfermedad®19. Para algunos au-
tores el término “aislada’ es preferible a de “ granulomatosa’
porque enfatiza |a localizacion de la vaculitis més que un dato
histol 6gico variable®, otros autores® consideran mas adecuado
Ilamarla“ primaria’ por |os casos descritos de afectacion extra-
craneal.

La etiologia es desconocida aunque se ha asociado ainfec-
cion por Herpes zoster12), HIV®3), |infoma no-Hodgkin(tb y
enfermedad de Hodgkin® por lo que se ha sugerido un proce-
S0 viral 0 neoplésico subyacente. Esta enfermedad puede presen-
tarse acuaquier edad, con un predominio en varones de 40 a50
afost2, En larevision bibilogréfica solo hemos encontrado 3
casos menores de 18 afios?7).
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Figura 2b. Inflamacion y trombosis de vasos meningeos.

La presentacion clinica se describe de forma muy unifor-
me en laliteratura®28.19, La primera manifestacion es gene-
ralmente la cefalea, con frecuencia intensay asociada a foto-
fobiay nduseas. Después aparece una encefalopatia: letargia,
confusidn, ateraciones de lamemoria, irritabilidad que evo-
luciona hacia el coma. En la mitad de |os casos hay sintomas
focales. Lafiebre, anorexia, pérdida de peso y vomitos tam-
bién son frecuentes, en cambio las crisis comiciales solo se des-
criben raramente. Nuestro paciente presenta un cuadro clinico
superponible al descrito. Laevolucion es muy variable, puede
ser aguda como nuestro caso 0 més progresiva, con recurren-
ciasy déficits focales que van instaurandose en €l curso de la
enfermedad®.

No hay datos de laboratorio diagnosticos, no hay evidencia
de inflamacidn ni autoanticuerpos®. El estudio del LCR suele
mostrar: hiperproteinorraquia moderada, glucosanormal o dis-
minuiday pleocitosis con predominio mononuclear® a igual
que en Nuestro caso.

En laTC los hallazgos mas frecuentes son lesiones focales
que frecuentemente afectan el cortex. LaRM evidenciamés|le-
siones que la TC: lesiones mdltiples, bilaterales que corres-
ponden ainfartos en lasustanciagrisy blanca. En ocasiones pue-
de aparecer primariamente como una hemorragia parenquima-
tosay otras veces puede ser incluso normal @18 en un primer mo-
mento.

L as alteraciones encefal ograficas son frecuentes, con anor-
malidades difusas pero no especificas y acostumbran a ser pre-
coces en @ curso de la enfermedad®.

Laangiografia cerebral muestra estenosis o irregularidades
segmentarias y multifocales, oclusiones o microaneurismas de
vasos sanguineos intracraneales y |eptomeningeos de pequefio
y mediano calibre. Es |a prueba diagnéstica més Util en caso
de sospecha de angeitis cerebral pero no puede distinguir la
angeitis granulomatosa primaria del SNC de las causas secun-
darias. En ocasiones puede ser normal por existir una afectacion
predominante de vasos pequefios®41), Ademés del valor diag-
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néstico inicial, laangiografiaes el tnico método disponible pa-
ramonitorizar laactividad de la enfermedad y larespuesta al
tratamiento.

Labiopsia cerebral sigue siendo el procedimiento mas es-
pecifico pero es poco sensible debido aladistibucion focal y
segmentaria de la enfermedad, por lo que deberia estar guiada
por RM. El papel de la biopsia leptomeningea-cortical es con-
trovertido. Para algunos autores debe ser considerada cuando la
angiografia es negativa®, otros la recomiendan para confirmar
€l diagndstico después de descartar causas infecciosasy sisté-
micas? y para otros es necesaria para excluir estas otras cau-
sas de vasculitis181920),

Histol 6gicamente la angeitis es tipicamente focal y seg-
mentaria. En general |as arterias se afectan més que las venas, y
pueden encontrarse alteraciones en vasos de cua quier tamafioi1o),
La angeitis puede ser granulomatosa, necrotizante o linfocitica
y amenudo se encuentran patrones mixtos. Puede ser granulo-
matosa 0 no, incluso en un mismo paciente. En laformagra-
nulomatosa se encuentran linfocitos, células plasméticas, his-
tiocitos, células de Langhansy células gigantes multinuclea-
dasenlaintima, alo largo de laldmina elasticainternade las
arterias, en lamedia o por fuera de lamedia. Algunos autores
describen proliferacion fibrocelular de laintimay trombosis
en vasos de distintos tamafios¥ como en nuestro caso.

El tratamiento se basa en corticoidesy su combinacion con
laciclofosfamida. Se discute cual debe ser € inicia, parece ser
que lacombinacidn de corticoidesy ciclofosfamida seriala pau-
ta de entrada en casos graves o de progresion rapida®4.

En casos tan agudos como el nuestro, €l Ilegar a un diag-
nostico de certeza es muy dificil. En nuestro paciente no se
practico angiografiani biopsiacerebra por larapidaevolucion
de su enfermedad y el diagndstico se hizo mediante el estu-
dio necropsico. En estos casos la utilizacion de inmunosupre-
sores no es posible. Nuestro paciente recibi6 altas dosis de cor-
ticoides como tratamiento antiedema cerebral sin obtener res-
puesta.

Lamortalidad referidaen laliteratura oscila entre el 61%(19
y & 72%@ y entre 1 diay 4 afios después del inicio de los sin-
tomas. Los Ultimos trabaj os sugieren que un diagndstico precoz
Yy un tratamiento agresivo con corticoides y citotoxicos mejoran
significativamente el prondstico induciendo remisiones prolon-
gadag3,9,10,15,17,22).

Laangeitis granulomatosa se ha de considerar dentro del
diagndstico diferencial de cefalea agudaintensa que evolucio-
na hacia la encefal opatia progresiva, comay éxitus.
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