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Resumen

Se trata de un paciente de 56 afios de edad quien consultd por sintomas respiratorios de larga
evolucion inicialmente enfocados como tuberculosis pulmonar, con evolucidon estacionaria,
deterioro neuroldgico vy diagndstico histopatoldgico de adenocarcinoma pulmonar, asi como
hallazgos radioldgicos compatibles con lesiones metastasicas cerebrales en patréon miliar.
Ademas de la descripcion clinica e imaginoldgica del caso se efectua una revision de la
literatura con los hallazgos por resonancia magnética, para realizar el diagndstico diferencial
con tuberculosis miliar cerebral en razéon de las semejanzas imaginoldgicas.

Summary

The case of a male patient of 56 years who consulted for long-standing respiratory
symptoms initially focused as pulmonary stationary tuberculosis, with stationary evolution
and neurological deterioration and histopathologic diagnosis of lung adenocarcinoma as
well as scanographic findings compatible with brain metastatic lesions in miliary pattern. In
addition to the clinical and imaging case, a review of the literature is done with magnetic
resonance imaging findings for differential diagnosis of miliary brain tuberculosis given the

similarities in the imaging findings.

Introduccidén

La diseminacién metastdsica cerebral aparece
en el 25-35 % de los pacientes con cancer. Entre
los tumores primarios con diseminacién al sistema
nervioso central (SNC) se encuentran: pulmén, mama,
piel (melanoma), rifién y tracto gastrointestinal,
de estos, los dos primeros desarrollan metdstasis
cerebrales con mayor frecuencia (40 % y 28 %,
respectivamente) (1). El mejor estudio diagndstico
para metdstasis cerebrales es la resonancia magnética
(RM) en donde se observan como lesiones esféricas,
con edema perilesional localizadas en la unién cortico
subcortical. Las metdstasis cerebrales con patrén
miliar son, en la mayoria de casos, secundarias a
una neoplasia primaria de pulmén con posterior
deterioro del estado neurolégico asociado a demencia,
desorientacién y raramente progresion a coma y, a
diferencia de la metdstasis no miliares, pueden no
realzar con el medio de contraste (2).
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Caso clinico

Paciente masculino de 56 afios de edad, procedente
de zona urbana, con antecedente de tabaquismo (habito
tabdquico 20 paquetes/afio) suspendido en los dltimos
2 afios, sin otros antecedentes de importancia, con
historia clinica de 3 meses de evolucién consistente
en tos seca ocasional asociada a diaforesis nocturna,
astenia, adinamia y pérdida de peso. En los ultimos
15 dias previos a la consulta desarrollé disnea
progresiva hasta el reposo y tos hiimeda persistente,
adicionalmente los familiares indican episodios
esporadicos de alteracién del estado de conciencia
con recuperacién espontdnea, sin otros sintomas
asociados. Al ingreso al servicio de urgencias, a la
auscultacion pulmonar se encuentra disminucién del
murmullo vesicular sin otros hallazgos relevantes
al examen fisico, laboratorios séricos normales para
la edad, radiografia de térax de ingreso (figura 1)

con base en la cual se sospecha proceso infeccioso
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tipo tuberculosis pulmonar miliar vs. micosis pulmonar. Estudios
de extension inclufan 6 baciloscopias negativas para bacilos dcido-
alcohol resistentes, serologia y prueba ELISA para VIH negativo. Por
ecocardiograma transtordcico documentan derrame pericardico grave
circunferencial con colapso sistdlico de las cavidades derechas. Se le
practicé pericardiocentesis con drenaje de 700 cm? de liquido hematico.
Presentaba derrame pleural bilateral. Los cultivos y citologias del
liquido pericérdico y pleural fueron negativos; la fibrobroncoscopia
normal fue con cultivos de lavado bronquioloalveolar negativos.
La biopsia de mucosa bronquial mostré lesién bronquial atipica; se
sospeché proceso infeccioso granulomatoso (tuberculosis pulmonar-
pericérdica), no se descartd proceso neopldsico. La evolucion clinica
fue estacionaria. Se practicé tomografia computarizada (TC) de térax
(figura 2) con la cual se decide realizar lobectomia toracoscépica
pulmonar diagnéstica y toma de muestras representativas para estudio
histopatolégico (figura 3). Posteriormente, el paciente presenta
deterioro del estado neuroldgico, considerado como un proceso no
asociado a delirium, por lo cual se le realiza estudio de resonancia
magnética (RM) cerebral (figuras 4 y 5). El resultado de la biopsia
pulmonar fue: adenocarcinoma moderadamente diferenciado, con
zonas de comedocarcinoma con invasion vascular, linfitica y a la
pleura visceral, negativo para enfermedad granulomatosa. El paciente
evoluciona térpidamente con deterioro del estado neurolégico y
respiratorio y fallece.

Discusion

La tuberculosis continda siendo una de las patologias mads
importantes. Es la segunda causa de muerte en el mundo por enfermedad
infecciosa después del virus de inmunodeficiencia humana y predomina
en pacientes inmunodeficientes, tiene alto riesgo de mortalidad y secuelas
neuroldgicas. Segun los informes mundiales sobre tuberculosis 2013-

2015 de la OMS, 8.6 millones de casos nuevos fueron informados en
2012 (3), con disminucién de las tasas de incidencia para 2015 del 1,5 %

Figura 1. Radiografia de tdorax portatil, proyeccion anteroposterior
con multiples opacidades micronodulares y masa de localizacion
parahiliar derecha que borra el contorno derecho del mediastino.
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afio (4); en general, cerca de 1,9 millones de personas se infectan al
afio con Mycobacterium Tuberculosis y aproximadamente el 1% de los
casos desarrollan diseminacién al SNC, con peor prondstico que en los
demds sitios de diseminacion (5). La tuberculosis cerebral tipicamente
se presenta con cefalea, fiebre de bajo grado y focalizacién neuroldgica;
algunos pacientes pueden sufrir crisis epilépticas y sindromes meningeos,
e incluso en los pacientes con sintomas respiratorios iniciales y exposicién
al bacilo, se debe incluir y estudiar esta entidad dentro de los diagndsticos
diferenciales (5).

Figura 2. TAC de tdrax en ventana pulmonar: a) cortes
axiales, b) reconstrucciones coronales y ¢) sagitales: masa
de localizacion parahiliar derecha y contornos espiculados
asociada a multiples opacidades micronodulares y distribucion
miliar en ambos parénqguimas pulmonares. En el corte axial,
adicionalmente, se identifica una camara de neumotdrax derecho.
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Figura 3. a y b). Imdgenes tomadas durante la lobectomia en cufa pulmonar por videotoracoscopia. A la altura de la cisura menor:
abajo Iobulo medio de superficie nodular, arriba ldbulo superior con region cicatrizal amplia y antracosis difusa. ¢) Pieza quirdrgica
en cufa del Idbulo inferior derecho, parénguima pulmonar de superficie nodular y zonas de congestion.

Figura 4. RM secuencia con informacion T1 con medio de contraste: ay b) cortes axiales y ¢) reconstruccion coronal, gue muestran pequefos
focos de realce nodular subcortical supra e infratentorial, sin edema de sustancia blanca o realce meningeo.

La tuberculosis meningea es la forma mds comtin, pero también

se presenta como tuberculosis difusa cerebral, como meningitis basal
exudativa o formas localizadas, como tuberculomas, abscesos o cerebritis.
En los nifios suele ser infratentorial, en cambio en adultos predomina la
localizacién supratentorial. Los hallazgos por TC y RM difieren segtin la
presentacion en el SNC, puede encontrarse compromiso de las meninges,
infartos cerebrales asociados o tuberculomas. En general, la RM cerebral
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Figura 5. RM secuencias con
informacion T2: a) plano axial
y b) coronal: Se identifica alta
sefal subcortical de aspecto
micronodular que corresponde
a las dreas de realce en las
secuencias con informacion T1.

es superior a la TC para definir lesiones en ganglios basales, tallo cerebral
o evaluar el compromiso de la médula espinal (6).

La TC de crineo con medio de contraste debe realizarse
inicialmente en la evaluacién de todo paciente con sospecha de
tuberculosis en el SNC, con una sensibilidad del 99 % y especificidad
del 85,7 % para tuberculoma cerebral, informado hasta en un 10-30 %
de los casos (6,7).
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La tuberculosis miliar es una rara afecciéon extrapulmonar, mds
frecuente en pacientes inmunosuprimidos, suele ser resultado de la
diseminacion hematégena de lainfeccién pulmonary enla gran mayorfade
los casos por infeccion por Mycobacterium Tuberculosis (8). Son escasas
las descripciones de casos de tuberculosis miliar cerebral con estudios de
TC cerebral dentro de limites de normalidad, pero con hallazgos en RM
de lesiones nodulares difusas y de predominio en la fosa posterior, lo que
sugiere tuberculomas pequefios. Estos tuberculomas miden generalmente
menos de 2 milimetros de didmetro, suelen no identificarse en secuencias
con informacién T1 simple, por lo que tinicamente se observan pequefios
focos de alta sefial en secuencias con informacién T2 que presentan
realce puntiforme con el contraste paramagnético en las secuencias con
informacién T'1 con medio de contraste (9).

Metdstasis cerebral

Mis del 50 % de las neoplasias cerebrales corresponden a metastasis.
Esta es una de las mds graves complicaciones del cancer por sus sintomas
neuroldgicos incapacitantes; en Estados Unidos la relacién metastasis
cerebrales y neoplasia cerebral primaria es 10:1 y la probabilidad de
desarrollar metdstasis cerebrales a partir de un primario es: 48 % para
melanoma, 32 % para pulmén, 21 % mama, 11 % tumor de células
renales y 6 % gastrointestinal. En los dos primeros casos son lesiones
generalmente muiltiples y en los demds, lesiones tnicas; dentro de los
diagndsticos diferenciales se incluyen tumores primarios del cerebro,
abscesos, neurosarcoidosis, angeitis del SNC y desmielinizacion, sin
pasar por alto infecciones oportunistas del SNC (1,2).

La incidencia de este tipo de metdstasis ha ido en aumento dados los
mayores estudios de extensién tempranos en los cuales se incluye la RM.
Se describen frecuencias de localizacion en los hemisferios cerebrales en
cerca del 80 % de los casos, 15 % en el cerebelo y 5 % en el tallo cerebral
y ganglios basales (1,10); en el 50 % de los casos se observan lesiones
metastdsicas solitarias y, en menor proporcion, como lesiones muiltiples, se
encuentran hasta un 30 % con tres 0 mas nédulos metastasicos (11).

Las metéstasis cerebrales en TC cerebral se observan como lesiones
de media o baja sefial, ubicadas en la unién cortico-subcortical, con edema
perilesional en grado variable, asociado en algunos casos a hemorragia
intracraneal (espontdnea); en estudios con medio de contraste hay realce
intenso, nodular, que pueden observarse mejor en lesiones de mayor
tamafio y estudios con fases tardias a los 5 y 10 minutos; sin embargo, las
lesiones pequefias o localizadas en el tallo cerebral o fosa posterior pueden
no ser observadas con claridad (11).

Los hallazgos por RM con medio de contraste son més especificos y
sensibles, tanto para el diagndstico como para la evaluacion de la respuesta
al tratamiento, e incluyen: lesiones con realce en anillo rodeadas por edema
vasogénico de preferencia en la unién cortico-subcortical,que en secuencias
potenciadas en T1 son de media o baja sefial (los melanomas se observan
con alta sefal); en secuencias FLAIR se observan lesiones de moderada alta
sefial con halo con llamativa alta sefial, y secuencias de difusién usualmente
sin evidencia de restriccion. Algunos hallazgos imaginolégicos pueden
sugerir que las lesiones no tienen un origen metastdsico, por ejemplo, el
realce en patologifa desmielinizante suele presentarse como una «C» en
lugar de un anillo completo, incluso en casos de recidiva tumoral vs. la
necrosis cerebral posradiacién puede ser indistinguible en TC y RMN,
en cuyo caso se sugieren estudios complementarios mediante técnicas
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metabdlicas, como la tomografia por emisién de positrones (PET). En esta
se observa, en el primer caso, aumento del realce celular de glucosa y en el
segundo, imagenes hipometabdlicas (2).

Encefalitis carcinomatosa

Las metéstasis cerebrales con patrén miliar constituyen una rara
presentacién de metdstasis cerebral y se caracterizan por ndédulos
perivasculares de distribucion miliar difusa, también descrita como
encefalitis carcinomatosa, informada por primera vez en 1951 (12).
Se muestran como multiples lesiones, pequefias y de alta intensidad en
el cortex cerebral y en los ganglios basales que realzan con el medio
de contraste (Gd-DPTA). Las metdstasis miliares perivasculares
(encefalitis carcinomatosa) pueden no realzar y ser confundidas con
procesos inflamatorios o infecciosos, como vasculitis o tuberculosis,
dentro de los diagnésticos diferenciales (2).

En la literatura se describen casos de pacientes con cuadros
clinicos que inicialmente muestran sintomas respiratorios con
diagnéstico de neoplasia pulmonar y posterior deterioro del estado
neurolégico (compatible con metdstasis cerebrales) con mejoria
clinica e imaginoldgica posterior al tratamiento oncoldgico (3).

Conclusiones

Las lesiones de distribuciéon miliar cerebral detectadas y
caracterizadas por RM son un hallazgo infrecuente, muy caracteristico,
pero no patognomonico, que nos debe hacer considerar una patologia
infecciosa por Mycobacterium Tuberculosis, comin en nuestro medio.
Sin embargo, no hay que olvidar la encefalitis carcinomatosa metastasica
de primario pulmonar, que es indistinguible desde el punto de vista
imaginoldgico. Recomendamos siempre considerar los datos de historia
clinica que puedan orientar hacia una patologia u otra, siendo muy
importante la interaccién entre los diferentes grupos de especialistas y el
manejo multidisciplinario.

La TC, aun con equipos multidetectores, es un estudio de muy baja
sensibilidad para la deteccién del compromiso cerebral en esta patologia; no
obstante, recomendamos su utilizacién para la evaluacién complementaria
del térax, de vital importancia en el diagnéstico diferencial.

Por dltimo, es indispensable el uso del medio de contraste durante
el estudio de RM ya que es la fase contrastada la que mejor delimita y
caracteriza las lesiones miliares.
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