
Introducción
La angeitis granulomatosa del sistema nervioso central es una

vasculitis de rara presentación que afecta a vasos de pequeño y
mediano calibre. La etiología es desconocida. La edad de pre-
sentación es muy variable aunque afecta infrecuentemente a la in-
fancia(1,2). El cuadro clínico se inicia con cefalea evolucionando a
grave encefalopatía y asociándose a fiebre, pérdida de peso y ano-
rexia(2). La evolución es variable pudiendo ser aguda o cróni-
ca(3). Las alteraciones analíticas y del LCR son inespecíficas y la
neuroimagen puede mostrar lesiones focales isquémicas. El diag-
nóstico definitivo viene dado por el estudio anatomopatológico
que muestra afectación típicamente focal y segmentaria. La an-
geítis puede ser granulomatosa, necrotizante o linfocítica, dán-
dose frecuentemente patrones mixtos(1). El tratamiento se basa en
la corticoterapia e inmunosupresión y la mortalidad es elevada(3,4).

Presentamos un paciente de 10 años de edad que cumple cri-
terios clínicos, analíticos, radiológicos y anatomopatológicos de
esta entidad.

Observación clínica
Paciente de sexo masculino de 10 años de edad, sin antece-

dentes patológicos de interés, que refiere cefalea ocasional y as-
tenia de un mes de evolución. En los tres días previos al ingreso
presenta dificultad progresiva para la movilización de las extre-
midades superior e inferior derechas. A la exploración física ini-
cial presenta un buen estado general, consciente y orientado, obe-
dece a órdenes verbales pero en algún momento presenta con-
ductas incoherentes. Destaca hemiparesia derecha flácida osci-
lante. Reflejos osteotendinosos presentes y simétricos. Clonus bi-
lateral en extremidades inferiores. No hay signos meníngeos. Los
pares craneales y el resto de la exploración física son normales.

Exploraciones complementarias:
- Analítica sanguínea (hemograma, PCR, equilibrio ácido-

base, ionograma): normal.

- TC y RM craneales: imágenes hipodensas frontoparietales
predominantes en hemisferio izquierdo.

- EEG: lentificación global con brotes periódicos.
- LCR: proteínas 144 mg/dl, glucosa 29 mg/dl, leucocitos

150/mm3 (65% mononucleados).
Evolución: a las 24 horas del ingreso presenta un cuadro

de excitación seguido de depresión progresiva del nivel de
conciencia, rigidez de nuca moderada, parálisis facial derecha,
reflejos osteotendinosos vivos sobre todo en hemicuerpo dere-
cho y la hemiparesia flácida se hace persistente. Se instaura tra-
tamiento con aciclovir, cefotaxima, antituberculostáticos, dexa-
metasona y medidas antiedema cerebral. Se cursan serologías
en sangre y LCR a CMV, enterovirus, sarampión, parotiditis, va-
ricela, herpes, borrelia y mycoplasma que son negativas. El ADA
en LCR es de 18 UI/L. A las 72 horas de su ingreso desarrolla
empeoramiento progresivo de su estado neurológico siendo
tributario de ventilación mecánica. Se practica una segunda RM
que demuestra gran afectación frontoparietal izquierda con des-
plazamiento de la línea media (fig. 1). A pesar del enérgico
tratamiento antiedema cerebral el paciente presenta cuadro com-
patible con herniación cerebral siendo éxitus a los 5 días de su
ingreso.

El estudio anatomopatológico del sistema nervioso central
mostró edema y focos de isquemia, infiltración inflamatoria me-
níngea de distribución irregular, edema y necrosis neuronal de
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Figura 1. RM: Extensa afectación frontoparietal izquierda con desplazamiento
de la línea media.



predominio en hemisferio izquierdo, herniación de amígdalas
cerebelosas y de girus unciforme. Los vasos arteriales y veno-
sos de calibre grande, mediano y pequeño estaban todos afecta-
dos mostrando necrosis e inflamación de la pared, formación de
granulomas, células multinucleadas gigantes y proliferación in-
timal con obliteración de la luz de vasos arteriales (fig. 2). Estas
alteraciones histológicas son compatibles con angeitis granu-
lomatosa del SNC.

Discusión
La angeítis granulomatosa del sistema nervioso central es

una vasculitis poco frecuente que afecta a los vasos de pequeño
y mediano calibre del cerebro, médula espinal y meninges y que
no está asociada a ninguna enfermedad neurológica ni sistémi-
ca. La afectación espinal sintomática se ha documentado mucho
menos frecuentemente que la afectación intracraneal(5,6,7). La
afectación de vasos extracraneales, que sólo ocurre raramente,
se ha descrito en la aorta, corazón, pulmón, nódulos linfáticos,
riñón y otras vísceras abdominales(8,9).

El término angeítis granulomatosa del SNC, introducido por
Cravioto y Feigin en 1959(8), continúa utilizándose hoy día a pe-
sar de que la formación de granulomas puede ser solamente un
componente minoritario de la enfermedad(1,10). Para algunos au-
tores el término “aislada” es preferible al de “granulomatosa”
porque enfatiza la localización de la vaculitis más que un dato
histológico variable(3), otros autores(1) consideran más adecuado
llamarla “primaria” por los casos descritos de afectación extra-
craneal.

La etiología es desconocida aunque se ha asociado a infec-
ción por Herpes zóster(11,12), HIV(13), linfoma no-Hodgkin(11) y
enfermedad de Hodgkin(14) por lo que se ha sugerido un proce-
so viral o neoplásico subyacente. Esta enfermedad puede presen-
tarse a cualquier edad, con un predominio en varones de 40 a 50
años(1,2). En la revisión bibilográfica sólo hemos encontrado 3
casos menores de 18 años(2,7).

La presentación clínica se describe de forma muy unifor-
me en la literatura(1,2,8,15). La primera manifestación es gene-
ralmente la cefalea, con frecuencia intensa y asociada a foto-
fobia y náuseas. Después aparece una encefalopatía: letargia,
confusión, alteraciones de la memoria, irritabilidad que evo-
luciona hacia el coma. En la mitad de los casos hay síntomas
focales. La fiebre, anorexia, pérdida de peso y vómitos tam-
bién son frecuentes, en cambio las crisis comiciales sólo se des-
criben raramente. Nuestro paciente presenta un cuadro clínico
superponible al descrito. La evolución es muy variable, puede
ser aguda como nuestro caso o más progresiva, con recurren-
cias y déficits focales que van instaurándose en el curso de la
enfermedad(3).

No hay datos de laboratorio diagnósticos, no hay evidencia
de inflamación ni autoanticuerpos(1). El estudio del LCR suele
mostrar: hiperproteinorraquia moderada, glucosa normal o dis-
minuida y pleocitosis con predominio mononuclear(2) al igual
que en nuestro caso.

En la TC los hallazgos más frecuentes son lesiones focales
que frecuentemente afectan el córtex. La RM evidencia más le-
siones que la TC: lesiones múltiples, bilaterales que corres-
ponden a infartos en la sustancia gris y blanca. En ocasiones pue-
de aparecer primariamente como una hemorragia parenquima-
tosa y otras veces puede ser incluso normal(2,16) en un primer mo-
mento.

Las alteraciones encefalográficas son frecuentes, con anor-
malidades difusas pero no específicas y acostumbran a ser pre-
coces en el curso de la enfermedad(2).

La angiografía cerebral muestra estenosis o irregularidades
segmentarias y multifocales, oclusiones o microaneurismas de
vasos sanguíneos intracraneales y leptomeníngeos de pequeño
y mediano calibre. Es la prueba diagnóstica más útil en caso
de sospecha de angeítis cerebral pero no puede distinguir la
angeítis granulomatosa primaria del SNC de las causas secun-
darias. En ocasiones puede ser normal por existir una afectación
predominante de vasos pequeños(3,4,17). Además del valor diag-
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Figura 2a. Pared vascular con infiltración leucocitaria y células multinucleadas
gigantes

Figura 2b. Inflamación y trombosis de vasos meníngeos.



nóstico inicial, la angiografía es el único método disponible pa-
ra monitorizar la actividad de la enfermedad y la respuesta al
tratamiento.

La biopsia cerebral sigue siendo el procedimiento más es-
pecífico pero es poco sensible debido a la distibución focal y
segmentaria de la enfermedad, por lo que debería estar guiada
por RM. El papel de la biopsia leptomeníngea-cortical es con-
trovertido. Para algunos autores debe ser considerada cuando la
angiografía es negativa(4), otros la recomiendan para confirmar
el diagnóstico después de descartar causas infecciosas y sisté-
micas(2) y para otros es necesaria para excluir estas otras cau-
sas de vasculitis(18,19,20).

Histológicamente la angeítis es típicamente focal y seg-
mentaria. En general las arterias se afectan más que las venas, y
pueden encontrarse alteraciones en vasos de cualquier tamaño(10).
La angeítis puede ser granulomatosa, necrotizante o línfocítica
y a menudo se encuentran patrones mixtos. Puede ser granulo-
matosa o no, incluso en un mismo paciente. En la forma gra-
nulomatosa se encuentran linfocitos, células plasmáticas, his-
tiocitos, células de Langhans y células gigantes multinuclea-
das en la íntima, a lo largo de la lámina elástica interna de las
arterias, en la media o por fuera de la media. Algunos autores
describen proliferación fibrocelular de la íntima y trombosis
en vasos de distintos tamaños(1) como en nuestro caso.

El tratamiento se basa en corticoides y su combinación con
la ciclofosfamida. Se discute cual debe ser el inicial, parece ser
que la combinación de corticoides y ciclofosfamida sería la pau-
ta de entrada en casos graves o de progresión rápida(3,4).

En casos tan agudos como el nuestro, el llegar a un diag-
nóstico de certeza es muy difícil. En nuestro paciente no se
practicó angiografía ni biopsia cerebral por la rápida evolución
de su enfermedad y el diagnóstico se hizo mediante el estu-
dio necrópsico. En estos casos la utilización de inmunosupre-
sores no es posible. Nuestro paciente recibió altas dosis de cor-
ticoides como tratamiento antiedema cerebral sin obtener res-
puesta.

La mortalidad referida en la literatura oscila entre el 61%(15)

y el 72%(21) y entre 1 día y 4 años después del inicio de los sín-
tomas. Los últimos trabajos sugieren que un diagnóstico precoz
y un tratamiento agresivo con corticoides y citotóxicos mejoran
significativamente el pronóstico induciendo remisiones prolon-
gadas(3,9,10,15,17,22).

La angeítis granulomatosa se ha de considerar dentro del
diagnóstico diferencial de cefalea aguda intensa que evolucio-
na hacia la encefalopatía progresiva, coma y éxitus.
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