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RESUMEN

La tuberculosis es una pandemia mundial causada por el complejo Mycobacterium
tuberculosis (M. tuberculosis) y se estima que alrededor del 25% de los seres humanos estan
colonizados. Cada afio se diagnostican alrededor de 8 a 10 millones de nuevos casos de
tuberculosis en todo el mundoy el 5% de las presentaciones extrapulmonares muestran

afectacion del SNC y la médula espinal.

El estudio incluyé 31 pacientes con el diagndstico de caso sospechoso y/o
confirmado de tuberculosis en el sistema nervioso central (TB-SNC) y espinal en el Hospital
General del Estado de Sonora, en el periodo de 01 Enero del 2017 al 08 de Julio del 2021,
los cuales fueron incluidos en este estudio de cohorte retrospectivo, que incluyo las
caracteristicas demograficas, patologias asociadas y método de confirmacidn bacterioldgica
asi como evaluar cudles fueron los principales hallazgos imagenolégicos en los pacientes
con sospecha y/o confirmados de TB-SNC y espinal, buscando una asociacion con la
mortalidad. En este estudio se observo que los pacientes presentaban un rango de edad de
19-67 afos, predominante en masculino con 77%, en un nivel socioeconémico bajo en el
74% vy el 52% de pacientes tenian algun tipo de drogadiccion y etilismo. El 35% tenian
coinfeccién con VIH, diabetes mellitus (DM) en el 16%, antecedente de TB en el 16%.
Confirmacion bacteriolégica por cultivo solo un 3%, BAAR 13% y Xpert-MTB RIF en el
13%, con un 71% que no contaban con confirmacion. La espondilodiscitis tuberculosa fue
el hallazgo mas encontrado en los estudios de imagen con un 39% de los pacientes, seguida
de los tuberculomas con un 29%, hidrocefalia en el 23%. De los 31 pacientes del estudio 7
fallecieron. No fue posible rechazar la hipdtesis nula de que la presencia de hidrocefalia
[OR0.27(95%CI:0.04-1.77)], espondilodiscitis [OR5.08(95%CI: 0.71-104)] y tuberculoma

[OR0.44(95%CIl: 0.07-2.78)] se asocian con mayor o menor mortalidad.



INTRODUCCION

A nivel mundial, se estima que 10,0 millones (rango, 8,9-11,0 millones) de personas
enfermaran de tuberculosis en 2019. Entre todos los afectados, el 8,2% eran personas que
vivian con VIH. (Programme WHO, 2020). El diagnostico combina manifestaciones
clinicas, resultados de laboratorio e imagen. Los principales métodos de diagnéstico de
laboratorio consisten en la identificacion de M. tuberculosis en el liquido cefalorraquideo
mediante cultivo, frotis y analisis molecular los cuales no estan disponibles en todos los
centros, ademas de requieren mucho tiempo y personal especializado; por lo tanto, no son
factibles para una rapida toma de decisiones. (Kumar & Gutch, 2020). Entre los metodos de
imagen la tomografia computarizada y laresonancia magnética muestran hallazgos
radioldgicos tempranos del sistema nervioso central, que nos puedan hacer sospechar junto
con la clinica y el laboratorio de infeccion por tuberculosis y asi instaurar un tratamiento

oportuno. (Salvador et al., 2021)

A nivel intracraneal las formas de presentacion que se pueden encotrar de esta
enfermedad son tuberculosis meningea, tuberculosis miliar, cerebritis, absceso tuberculoso,
tuberculomas, rombencefalitis y encefalopatia tuberculosa. En segundo lugar la espinal
incluye la tuberculosis espinal 6sea (columna de Pott) y no 6sea. Por ultimo las principales
complicaciones como la hidrocefalia, complicaciones vasculares y neuropatias. (Luo et al.,

2018).

Los hallazgos de neuroimagen mas encontrados son realce nodular principalmente
en las cisternas basales, aunque este hallazgo también puede observarse en la meningitis
debido a otra enfermedad granulomatosa (hongo o sarcoide) y enfermedades neoplasicas, por

eso es importante reconocer las limitaciones de las imagenes tempranas y las apariencias de



imagenes superpuestas para muchas de estas enfermedades. Otra posible secuela de la
tuberculosis en el sistema nervioso central es la hidrocefalia de tipo comunicante que en
mucho literatura esta considerada como factor asociado a mortalidad; por lo que la imagen

se requiere un alto grado de sospecha para dichos hallazgos. (Shih & Koeller, 2015)



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA Y JUSTIFICACION

Una vez tomando en cuenta los antecedentes de diferentes estudios, observamos que
hay muchos trabajos previos en los que la imagen tanto por tomografia computarizada y
la resonancia magnética son de gran utilidad y muestran hallazgos radiolégicos tempranos
que nos puedan hacer sospechar en infeccion por TB-SNC y espinal y asi instaurar un
tratamiento oportuno. Si no se diagnosticay trata a tiempo, especialmente la TBM, provocara
la muerte en 4-8 semanas. (Méchai & Bouchaud, 2019). En 2015 aproximadamente 480.000
personas en todo el mundo tenian tuberculosis diseminada multirresistente y a menudo se
asocia con una mayor tasa de mortalidad (25 al 30%) (Donovan et al., 2020).

La TB afecta principalmente a adultos en edad productiva, siendo una enfermedad
discapacitante por sus numerosas secuelas y mortal principalmente cuando afecta al SNC,
aunado a los altos gastos del tratamiento el cual es prolongado, las largas estancias
hospitalarias que afectan los recursos del sistema nacional de salud. La falta de estudios
nacionales y locales sobre la TB-SNC hace que las prioridades que los radidlogos y
especialistas en enfermedades infecciosas se familiaricen con las diversas presentaciones de
imagen de la TB-SNC para diagnoéstico oportuno, reduciendo asi la morbilidad y la
mortalidad, pero también hay que tener en cuenta una serie de enfermedades que deben

considerarse en el diagnostico diferencial. (Salvador et al., 2021).

Por lo que, el planteamiento del problema se proponer realizar un analisis de los
principales hallazgos imagenoldgicos, caracteristicas demogréaficas, patologias asociadas y
método de confirmacion bacteriolégica encontrados en pacientes con sospecha y/o
confirmacion de tuberculosis del sistema nervioso central y espinal y encontrar si existe

asociacion entre ellos y la mortalidad.



OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL
Analizar los principales hallazgos de neuroimagen y las caracteristicas de los
pacientes con sospecha y/o confirmacion de tuberculosis del sistema nervioso central y

espinal y encontrar si existe alguna asociacién con la mortalidad.

OBJETIVOS PARTICULARES
1. Determinar cuales son las principales caracteristicas demogréaficas, patologias
asociadas y método de confirmacion bacteriol6gica de los pacientes con sospecha
y/o confirmacién de TB-SNC y espinal.

2. Encontrar si existe asociacion entre los hallazgos de neuroimagen y la mortalidad.

HIPOTESIS CIENTIFICA
Los hallazgos de neuroimagen en pacientes con sospecha y/o confirmacion de TB-SNC y

espinal estan asociados con una mayor mortalidad.



MARCO TEORICO

TUBERCULOSIS EN EL SISTEMA NERVIOSO CENTRAL Y ESPINAL

GENERALIDADES

La tuberculosis es causada por el complejo Mycobacterium tuberculosis (M.
tuberculosis) que es un bacilo aerébico no movil y acidorresistente que infecta
principalmente a los seres humanos y no tiene un huésped intermedio. Es una de las
principales causas de muerte en todo el mundo después del VIH/SIDA segun la organizacion
mundial de salud (OMS). Siendo esta una pandemia mundial, se estima que alrededor del
25% de los seres humanos estan colonizados por M. tuberculosis con una mayor prevalencia
entre poblacion con un nivel socioeconémico bajo y las secciones marginadas de la
comunidad. La presentacién de la tuberculosis se dividen en pulmonar y extrapulmonar, esta
Gltima encontrandose en forma de linfadenitis, tuberculosis pleural, abdominal, Osea,

articular, genitourinaria, miliar y en el sistema nervioso central (Salvador et al., 2021).

A lo largo de este texto se abordara prioritariamente la tuberculosis en el sistema
nervioso central (TB-SNC) y espinal, solo haciendo algunas menciones genéricas acerca del
resto de las formas de tuberculosis extrapulmonar. Introduciéndonos en lo anterior cabe
destacar que cada afio se diagnostican entre 8 y 10 millones de nuevos casos de tuberculosis
en todo el mundo de los cuales tan sélo el 5% mantiene una afectacion del sistema nervioso
central y aproximadamente un 1% en cuanto a dafiar la médula espinal. (Kirdlarp et al.,

2020).

La TB-SNC se clasifica en dos grupos. Uno es la tuberculosis intracraneal, que
incluye meningitis tuberculosa (TBM), tuberculosis miliar , cerebritis, absceso tuberculoso,

tuberculomas, rombencefalitis y encefalopatia tuberculosa. En segundo lugar estd la
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tuberculosis espinal, que incluye la tuberculosis espinal 6sea (columna de Pott) y no dsea.
Por Gltimo también se hara mencién acerca de las principales complicaciones que se
observan en la TB-SNC como la hidrocefalia, complicaciones vasculares y neuropatias. (Luo

etal., 2018).

Con una mayor disponibilidad de nuevas pruebas de laboratorio (GeneXpert
MTB/RIF), que son herramientas para identificar rapidamente la tuberculosis
multirresistente, es probable que se reconozca un nimero cada vez mayor de tuberculosis del
sistema nervioso central multirresistente, pero aun con baja especificidad en liquido

cefalorraquideo. (Ingole et al., 2019)

En las ultimas décadas la tuberculosis a resurgido por el virus de la inmunodeficiencia
humana (VIH) e inmunodeprimidos donde ambos tienen un mayor riesgo de contraer todas
las formas de tuberculosis extrapulmonar, incluida la del sistema nervioso central. Se han
identificado otros factores de riesgo como desnutricion y sarampién en nifios, asi como
alcoholismo, neoplasias malignas y el uso de agentes inmunosupresores en adultos. Sin
embargo, su incidencia méxima permanece en la poblacion pediatrica, con un 60-70% de los
casos que ocurren dentro de las dos primeras décadas de vida, en ambos sexos, con la
primoinfeccion (Wilkinson etal.,, 2017). El diagndstico combina manifestaciones
clinicas, resultados de laboratorio e imagen. Los principales métodos de diagnostico de
laboratorio consisten en la identificacion de Mycobacterium tuberculosis en el liquido
cefalorraquideo mediante cultivo, frotis y analisis molecular los cuales no estan disponibles
en todos los centros, ademas de requieren mucho tiempo y personal especializado; por lo
tanto, no son factibles para una rapida toma de decisiones. La tomografia computarizada

(TC) y la resonancia magnética (RM) muestran hallazgos radioldgicos tempranos del SNC,
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que nos puedan hacer sospechar junto con la clinica y el laboratorio de infeccion por

tuberculosis. (Kumar & Gutch, 2020)

A pesar que la BCG (bacilo de Calmette-Guérin) es la vacuna més utilizada en el
mundo (cuatro mil millones de dosis en total para 2011), la pandemia de tuberculosis no se
ha contenido debido a la eficacia variable de la vacuna; es menos eficaz contra la
tuberculosis pulmonar en la edad adulta, pero méas eficaz contra la meningitis tuberculosa

infantil. (Shih & Koeller, 2015)

Historia

El bacilo M. tuberculosis existe en la tierra desde hace 150 millones de afios. La
tuberculosis o enfermedades similares, se han descrito en diferentes civilizaciones desde la
antigiedad, la méas antigua se puede encontrar en los Vedas, donde la tuberculosis se
denominaba Yakshma, que significa enfermedad debilitante. En la literatura griega, china'y
arabe también la describe como una enfermedad. El 24 de marzo de 1882, Robert Koch
anuncié en la reunion de la Sociedad de Fisiologia de Berlin que habia descubierto el agente
causal responsable de la tuberculosis pulmonar y lo denominé 'virus del tubérculo’ en su
articulo publicado 2 semanas después. El tratamiento eficaz de la tuberculosis se hizo
realidad después del descubrimiento de farmacos antituberculosos como estreptomicinay la
isoniazida a mediados de la década de 1940. A finales de 1970 se creia que la tuberculosis
ya no seria un problema de salud publica en el mundo desarrollado. Pero la aparicion del
Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida (SIDA) a principios de la década de 1980 acabd
con este optimismo y condujo al resurgimiento de la tuberculosis en todo el

mundo. (Natarajan et al., 2020)
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EPIDEMIOLOGIA
Estadisticas

A nivel mundial, se estima que 10 millones (rango de 8.9-11 millones) de personas
enfermaron de tuberculosis en 2019, un nimero que ha disminuido muy lentamente en los
altimos afos. Los hombres (mayores de 15 afios) representaron el 56% de las personas que
desarrollaron tuberculosis en 2019; las mujeres representaron el 32% y nifios (menores de 15
afios) el 12%, afectando principalmente a los adultos en sus afios mas productivos. Entre
todos los afectados, el 8,2% eran personas que vivian con el VIH. Geogréaficamente, la
mayoria de las personas que desarrollaron tuberculosis en 2019 se encontraban en las
regiones de la OMS de Asia sudoriental (44%), Africa (25%) y el Pacifico occidental (18%),
con porcentajes mas pequefios en el Mediterraneo oriental (8,2%), América (2,9%) y Europa
(2,5%). Ocho paises representaron dos tercios del total mundial: India (26%), Indonesia
(8,5%), China (8,4%), Filipinas (6,0%), Pakistan (5,7%), Nigeria (4,4%), Bangladesh (3,6%)

y Sudafrica (3,6%). (Programme WHO, 2020).

La tuberculosis resistente a los medicamentos sigue siendo una amenaza para la salud
publica. En 2015 aproximadamente 480.000 personas en todo el mundo tenian tuberculosis
diseminada multirresistente y a menudo se asocia con una mayor tasa de mortalidad (25 al
30%) India, China y la Federacion de Rusia representaron el 45% de todos los casos de

tuberculosis multirresistente. (Donovan et al., 2020).

En México en los ultimos tres afos, los casos reportados de la enfermedad crecieron

183%, al pasar de 16,082 en 2017 a 45,637 en 2019, en este periodo se reportd en el Estado
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de Veracruz el mayor nimero de casos a nivel nacional con 8,418, le siguen el Estado de
Guerrero, con 7,328, Baja California, con 5,951, el Estado de México con 5,185 e Hidalgo
con 4,942, Sinaloa con 4,877 casos, Chiapas, con 3,789 y Chihuahua, con 3,482. La Unidad
de Transparencia de la Secretaria de Salud report6 que en los ltimos 7 afios, de 2013 a 2019,
se registraron en el pais un total de 150,272 casos de tuberculosis, o que representa un
aumento de 26 por ciento en ese periodo. En sonora la incidencia anual no es menor a los
700 casos, del 2017 al 2019 se llego hasta los 1012 casos en el 2017, 1122 enel 2018y 1121
en el 2019. Para el final del afio pasado se tuvo una disminucion considerable, pues se
registraron 733 casos. De esta forma la entidad sonorense pasé de estar en el lugar nimero
siete al 16 en la tabla de incidencia. En lo que respecta a 2021, Sonora ha registrado hasta el
pasado 15 de marzo un total de 128 casos de tuberculosis. Los municipios con mayor
incidencia de la enfermedad son: Hermosillo, Cajeme, San Luis Rio Colorado, Guaymas,
Navojoa, Nogales, Empalme, Puerto Pefiasco, Etchojoa, Caborca y Huatabampo. En
Hospital General del Estado de Sonora, que es un centro de referencia de todo el noroeste del
pais, se registro del primero de enero del afio 2017 al ocho de julio del presente afio 356 casos
de las diferentes formas, siendo 31 casos en total con afectacion del sistema nervioso central

correspondiendo al 8.7% del total de los casos. (Sinave, gob.mx, 2021).

Transmision de tuberculosis:

La transmision comienza cuando un caso fuente de esta enfermedad genera particulas
infecciosas que contienen el patdgeno M. tuberculosis, que al toser, cantar, gritar, estornudar
o0 cualquier otra maniobra espiratoria, estas sobreviven en el aire y son inhaladas por un
individuo susceptible, que puede infectarse y potencialmente desarrollar la enfermedad. La

infecciosidad y la duracion de la misma dependen de factores bacterianos y del huésped,
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aumentado la infecciosidad en persona con baciloscopia positiva, con un mayor riesgo entre
los contactos domeésticos (convivencia de mas de 6 horas al dia) y en menores de 15 afios,
con una prevalencia del 51,5%, especialmente durante el primer afio después de la
exposicion. El contagio en una persona susceptible puede ocurrir debido a la agrupacion en
el espacio (como en los hogares, lugares de trabajo y barrios marginales urbanos) o factores
del huésped como la infeccion por VIH, diabetes, tratamiento antifactor de necrosis tumoral,
trasplante de 6rganos, didlisis renal, silicosis, consumo de drogas ilicitas, desnutricion,

consumo nocivo de alcohol y tabaquismo. (Churchyard et al., 2017)

Fisiopatologia de la tuberculosis

La entrada del bacilo es a través de aerosoles (gotitas) infectados por M. tuberculosis,
que deben llegar al alveolo para producir infeccion, la mayoria quedan atrapados en las vias
respiratorias superiores y son expulsados por las células mucosas ciliadas, sélo una fraccion
se deposita en el alvéolo pulmonar, para poder generar la infeccion e infectar el macréfago
alveolar produciendo necrosis del mismo, esto es posible por la secrecion del antigeno 6 kDa
(Antigeno diana de secrecion temprana de sus siglas en inglés early secretory antigenic target
ESAT-6) por parte del patogeno M. tuberculosis, este péptido es esencial para evitar la union
fagosoma-lisosoma y la apoptosis, que permite finalmente la entrada del bacilo en el
citoplasma. De esta manera, el bacilo se multiplica (durante unos 5-6 dias) provocando la
necrosis del macrofago alveolar. Entonces, los bacilos vuelven a convertirse en extracelulares
siendo fagocitados por otros macrofagos repitiendose el proceso hasta alcanzar 1.000 bacilos,
provocando las suficientes quimiocinas por parte de los macrofagos infectados como para

generar una respuesta inflamatoria. Con la inflamacion se rompe el equilibrio, al generarse
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un exudado a nivel capilar que destruye el alvéolo permitiendo la entrada de células
polimorfonucleares como los neutr6filos y monocitos. Hay ciertos factores protectores del
huésped que pueden evitar su capacidad infectiva como la calidad del aerosol, la calidad del
surfactante que puede destruir la pared lipofilica de la micobacteria y factores inmunolégicos.
Durante la infeccion primaria, los bacilos del patdgeno M. tuberculosis experimentan
diseminacion hematogena y linfatica que afecta primero a los ganglios linfaticos hiliares y
mediastinicos que forman el complejo primario de "Ghon". Finalmente, los bacilos ingresan
al torrente sanguineo y llegan a varios érganos. Esta diseminacion linfohematogena da como
resultado la tuberculosis extrapulmonar durante la infeccion primaria 0 mas tarde en la vida
durante la reactivacion de la enfermedad. La tuberculosis extrapulmonar puede afectar
cualquier sitio del cuerpo y el sitio mas comun es el ganglio linfatico. Sin embargo, se ha
descrito afectacion en otros 6rganos como la pleural, sistema nervioso central, pericardica,

abdominal, genitourinaria, 6sea, articular y por tltimo la miliar. (Cardona, 2018).

Fisiopatologia de la tuberculosis en el sistema nervioso central y espinal

1. Latuberculosis del sistema nervioso central es una forma grave y a menudo mortal,
afecta predominantemente a nifios pequefios. Los bacilos M. tuberculosis alcanzan el
sistema nervioso central por via hematégena, durante la enfermedad pulmonar activa
y atraviesan la barrera hematoencefélica a través de monocitos/neutréfilos infectados
y provocan un foco de caseificacion en el parénquima cerebral o las meninges que se
conocen como tuberculomas, estos focos se denominan "focos Rich". Mas tarde,
estos focos se rompen en el espacio subaracnoideo desencadenando una respuesta

inflamatoria que obstruyen el flujo de salida del liquido cefalorraquideo, provocando
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hidrocefalia y vasculitis, lo que conduce al infarto, provocando un dafio neuroldgico
potencialmente irreparable. Esta entidad es dificil de diagnosticar, pero ain asi todas
estas caracteristicas podrian identificarse a través de neuroimagen.

2. Tuberculosis espinal 6sea y no 6sea: Representa del 10 al 15% del total de casos
y surge de la reactivacion de bacilos de M. tuberculosis inactivos alojados en
cualquier hueso principalmente columna vertebral durante la bacteriemia de la
primoinfeccion pulmonar los cuales llegan por via hematogena. Estos bacilos tienen
afinidad por la columna debido a su abundante suministro vascular. Rara vez los
bacilos de M. Tuberculosis pueden llegar a la columna desde el pulmén a lo largo
del plexo venoso paravertebral de Batson o por drenaje linfatico a los ganglios

linfaticos paraaorticos. (Natarajan et al., 2020)

PAPEL DE LA NEUROIMAGEN

En el pasado el papel de la radiologia fue relegado exclusivamente a la deteccion de
complicaciones como empiemas y abscesos o para indicar puncion lumbar. Actualmente el
uso de la TC y RM condujeron a la inclusién de caracteristicas de neuroimagen en
los criterios de diagndstico, que incluyen también clinicos, de laboratorio para la definicién
de un caso sospechoso de tuberculosis extrapulmonar en el sistema nervioso central,
empleados con éxito en el escenario clinico, lo que conlleva a un tratamiento mas oportuno.
Si no se diagnostica y trata a tiempo, la tuberculosis en el sistema nervioso central,
especialmente la meningea, provocara la muerte en 4-8 semanas. Incluso después de que se
establece la terapia, los pacientes pueden experimentar empeoramiento y secuelas durante

un periodo de 6 semanas. La tasa de mortalidad es del 25 al 30% o mas en pacientes con
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multirresistencia. La RM es superior a la TC para definir las caracteristicas

neurorradioldgicas, especialmente cuando afectan al tronco encefalico y mejorada con

gadolinio permite la visualizacion de lesiones a nivel del sistema nervioso central y cordon

espinal. (Méchai & Bouchaud, 2019).

Principales hallazgos en el sistema nervioso central y corddn espinal de las diferentes

técnicas de imagen (Tomografia y resonancia magnética).

TC: En la fase simple para valorara la anatomia, presencia de hidrocefalia,
localizacion de tuberculomas. A nivel de columna el principal uso es para valorar las
lesiones Gseas y su extension a las estructuras paravertebrales. La médula espinal no
es valorable por este método de imagen.

TC postcontraste: Se valora el realce de las lesiones en el sistema nervioso central,
columna'y corddn espinal (Capone et al., 2020)

RM T1: anatomia basica, localizacion de tuberculomas, demostrando hidrocefalia.
RM T2 y recuperacion de inversion atenuada por liquido (FLAIR): para observar
lesiones focales como tuberculomas, infartos asociados , hiperintensidades sulcales
asociadas con meningitis debido a exudados meningeos espesos. Observando
la hidrocefalia y el exudado periventricular asociado.

RM T2* (GRE/ SWI): son especialmente utiles en la deteccion de lesiones
calcificadas debido a los efectos de susceptibilidad magnética.

RM Difusién (DWI): Para el diagnostico de infartos.

RM T1 poscontraste: para demostrar los tuberculomas, el realce meningeo basal y

leptomeningeo.
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e STIR: usadas principalmente en columna para suprimir la grasa e identificar mejor
areas de edema.

e Angiografia por resonancia magnética: Principalmente usada para las
complicaciones vasculares.

e Espectroscopia por resonancia magnética: El principal uso para hacer el diagndstico

diferencial que més adelante se ird comentando cada uno. (Kumar & Gutch, 2020)

ASPECTOS DE IMAGEN Y PRINCIPALES MANIFESTACIONES CLINICAS DE
LAS FORMAS DE PRESENTACION DE LA TUBERCULOSIS EN EL SISTEMA

NERVIOSO CENTRAL Y ESPINAL
Tuberculosis meningea (TBM)

Es la manifestacion mas comdn de infeccién por M. tuberculosis en el SNC (70 al
80%). Suele presentarse clinicamente con cefalea, signos de irritacion meningea, como
rigidez del cuello y fotofobia, aunque a veces puede tener una presentacion insidiosa,
especialmente en nifios. Por imagen se presenta principalmente como realce meningeo
nodular de predominio en la base del craneo, al igual que en ciertas infecciones fungicas,
dicho hallazgo se presenta en 84%-90% de los casos y se asocia a un peor pronostico. En
varios casos puede extenderse a la protuberancia, pares craneales, afectando a las cisternas
perimesencefalica  (interpeduncular, prepontinay  supraselar), mientras que la
paquimeningitis no parece obedecer a un patron de afectacion meningea, siendo mas dificil
diferenciarla de otras patologias como metéstasis y neurosarcoidosis. La meningitis
bacteriana y virica aparece principalmente como areas lisas de realce leptomeningeo. Por

TC el hallazgo de TBM suele ser los mismos pero apreciarse mas tardiamente. ElI aumento
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del exudado en las cisternas basales es la manifestacion mas comin y también relativamente
especifica de la TBM en las imagenes de TC y RM. El exudado subpial se localiza
principalmente en la superficie inferomedial de los I6bulos frontales, la superficie
anteromedial de los I6bulos temporales, la cara superior del cerebelo y el suelo del tercer
ventriculo. Enlamayoria de los casos, se observa cierto grado de afectacion meningea dentro
de los surcos sobre las convexidades cerebrales, las cisuras de Silvio y también las superficies
ependimarias de los ventriculos; este Gltimo suele ocurrir en las Gltimas etapas de la
enfermedad. Los hallazgos se aprecian mejor en las imagenes de RM que en la TC,
especialmente poscontraste que muestran el realce de los exudados cisternales y el realce
leptomeningeo. Las imagenes FLAIR pueden tener una mayor especificidad en comparacion
con las imagenes potenciadas en T1 con contraste en la deteccion del realce

leptomeningeo. (Cherian et al., 2021)

Tuberculosis intracerebral (TBC)

Los tuberculomas o granulomas son la presentacion clasica de la TBC, se han
descrito cuatro estadios del desarrollo de un tuberculoma: granuloma no caseoso, granuloma
caseoso, granuloma caseoso con centro de licuefaccion central y granuloma calcificado.
Después del tratamiento, puede producirse un aumento paraddjico del tamafio del
tuberculoma. Los tuberculomas pueden resolverse por completo, pero en la mayoria de los
casos se resuelven con la formacion de granulomas calcificados. Clinicamente se presentan
con cefalea, convulsiones, aumento de la tension intracraneal, déficits neuroldgicos focales

y fiebre. Los tuberculomas son mas frecuentes en los nifios y son predominantemente
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infratentoriales, en los adultos tienden a ser predominantemente supratentoriales. (Shih &

Koeller, 2015)

La lesion y el borde hiperintenso en las imégenes T1 en el caso de granulomas
caseificantes se vuelven mas visibles en las imagenes T1. Una combinacién de factores
(fibrosis, gliosis y productos de macrofagos como los radicales libres) son responsables de la
hipointensidad T2 de la parte caseosa del tuberculoma en las etapa caseificantes de los
granulomas. El edema perilesional aparece hiperintenso en las secuencias T2 y FLAIR a
veces, es mas notorio que la propia lesion. En su etapa final de resolucion, los tuberculomas
a menudo experimentan calcificacion y el edema perilesional se resuelve por completo por
lo que se las secuencias GRE/ SWI son especialmente utiles en la deteccion de lesiones
calcificadas debido a sus efectos de susceptibilidad magnética. Sin embargo, es imposible
diferenciar el granuloma calcificado debido a la tuberculosis o cualquier otra causa en base
a los hallazgos de la imagen. El patron de realce del tuberculoma también es variable, desde
pequefias manchas hasta maltiples lesiones de diferentes tamafios, presentando un realce en
forma de anillo, el cual también esta presente una amplia variedad de diagnosticos
diferenciales como neurocisticercosis, metastasis, linfoma del sistema nervioso central o
toxoplasmosis en pacientes inmunodeprimidos , tumores como glioblastoma y abscesos
pidgenos. La difusion puede mostrar restriccion de los tuberculomas licuados, pero nunca de
los caseosos. La espectroscopia por RM puede ser util para distinguir otras patologias como
tumores y abscesos. Los picos lipidicos son un parametro bien conocido con altos niveles de
sensibilidad para el diagnéstico de un tuberculoma, sin embargo, también se podrian
encontrar en otra infeccion e incluso en tumores malignos con componentes necrdticos como

los gliomas de alto grado. (Dian et al., 2020)
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Tuberculosis miliar

Esta presentacion se observa principalmente en pacientes inmunodeprimidos. Se
presenta como multiples focos dispersos, de tamafio pequefio, predominantemente
localizados en la union entre la sustancia gris con la blanca. No tienen un componente
caseoso y tienen 2-3 mm de didmetro, muestran un realce homogéneo posterior al
contraste. Las secuencias sin contraste pueden ser visibles o no. Sin embargo, pueden parecer
hipointensos en las secuencias T2, lo que sugiere caseificacion. En ocasiones, los pacientes
con tuberculosis miliar en el pulmény la presencia de sintomas neuroldgicos muestran
hallazgos sutiles como realce meningeo supratentorial o areas de infarto, en estos casos la
infeccion por M. tuberculosis debe considerarse en primer lugar. Los tuberculomas miliares
pueden tener una variedad de presentaciones clinicas inusuales, debido a su insignificante
efecto de masa y pueden presentarse con cefalea, convulsiones, signos meningeos e incluso
ansiedad. Los diagndsticos diferenciales puede ser dificil e incluyen neurocisticercosis, los
gliomas, enfermedad de Lyme, neurosarcoidosis, metastasis, granulomatosis linfoide,

enfermedad de Erdheim-Chester e histoplasmosis. (Tetsuka et al., 2020)

Cerebritis tuberculosa

La cerebritis tuberculosa es una enfermedad rara en su forma focal y puede ocurrir
con o sin meningitis asociada. La RM puede mostrar edema de la circunvolucion cerebral,
asi como cambios de sefial, apreciandose alta en T2 y sefial baja en T1, si se compara con el
parénquima normal, con realce irregular a la aplicacion de gadolinio. Los hallazgos no son
muy especificos, patologicamente esta compuesto por microgranulomas tuberculosos con

escasos bacilos tuberculosos y sin necrosis caseosa asociada. (Sanei Taheri et al., 2015)
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Absceso tuberculoso

El absceso por tuberculosis es un patron de presentacion infrecuente, que ocurre en
menos del 10% de los casos. Es mas comdn en pacientes inmunodeprimidos y en edades
extremas. Los pacientes pueden presentar déficits neurolégicos focales, fiebre, dolor de
cabeza y sintomas de presion intracerebral elevada. En las imagenes, un absceso aparece
como una lesion grande generalmente > 3 cm, bien definida y localizada con edema
perilesional y que produce efecto de masa, puede ser multiloculado, de pared finay lisa. El
contenido del absceso suele ser hipointenso en T1 e hiperintenso o heterogéneo en T2 con
grados variables de supresion en T2 FLAIR. En difusion (DWI) generalmente muestra
restriccion con valores bajos del coeficiente de difusion aparente (ADC) y la espectroscopia
puede mostrar picos de lactato y lipidos sin picos de aminoacidos significativos. La pared del
absceso suele ser isointensa en T1 e hipointensa en T2. En ocasiones, el absceso tuberculoso
puede ser dificil de diferenciar de los tuberculomas caseificantes con licuefaccion. Sin
embargo, esta diferenciacion es clinicamente muy importante porque el tratamiento del
tuberculoma implica el tratamiento médico con farmacos antituberculosos, mientras que el
tratamiento del absceso cerebral tuberculoso implica el drenaje quirdrgico del pus. Las
imagenes juegan un papel importante en esto, el tamafio> 3 cm, la presencia de difusion
restringida, una pared fina y lisa y la multilocalizacion suelen favorecer el absceso sobre el

tuberculoma, aunque no es definitivo. (Rodriguez-Takeuchi et al., 2019)

Rombencefalitis y encefalopatia tuberculosa

La rombencefalitis tuberculosa es un patron raro de TB-SNC que abarca < 5% de los

casos, aungue es mas frecuente en pacientes con SIDA (25%). Los pacientes suelen presentar
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sintomas cerebelosos o déficits neuroldgicos focales como parélisis de pares craneales, con
signos de presion intracerebral elevada debido a hidrocefalia asociada o irritacion
meningea. La principal manifestacion es la afectacion primaria del tronco encefélico y el
cerebelo formando tuberculomasy edema inflamatorio, que se ven hiperintensas en las
secuencias T2y FLAIR. El pronéstico es malo en comparacion con otras formas de TB-SNC
con una tasa de mortalidad relativamente alta y si el paciente sobrevive, existe una alta
probabilidad de que se produzcan secuelas importantes. La rombencefalitis tuberculosa
puede tener varios diagndsticos diferenciales que incluyen otras causas infecciosas como
Listeria o Herpes, causas autoinmunes como la enfermedad de Behcet y el lupus eritematoso

sistémico y sindromes paraneoplasicos.

La encefalopatia tuberculosa ocurre tipicamente en nifios pequefios con inicio de
convulsiones, alteraciones neurosensoriales, estupor y coma sin signos de meningitis. Se cree
que se debe a wuna reaccion de hipersensibilidad de tipo IV a la proteina
tuberculosa. Patolégicamente, en el parénquima cerebral esta presente una extensa lesiéon de
la sustancia blanca y desmielinizacion perivascular. En la RM se encuentra un edema
cerebral extenso, con hiperintensidad extensa en T2 y FLAIR unilateral o bilateral. Puede
observarse un realce difuso poscontraste de la sustancia blanca afectada. Tiene un prondstico
desfavorable y la muerte suele producirse entre uno a dos meses después del inicio incluso
después del tratamiento. La encefalomielitis diseminada aguda (EMDA) es un diagndstico

diferencial importante en muchos casos. (Salvador et al., 2021)

COMPLICACIONES DE LA TUBERCULOSIS DEL SISTEMA NERVIOSO CENTRAL

Son hallazgos que al encontrarlos y con el escenario clinico de sospecha, se debe

considerar la TB-SNC como primera posibilidad. Las principales complicaciones
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encontradas son las involucran a los ventriculos encontrandose hidrocefalia (comunicante y
no comunicante), ventriculitis y coroiditis, asi como complicaciones vasculares (tanto arterial

y venosas) y neuropatias craneales. (Khatri et al., 2018)

Hidrocefalia

La hidrocefalia es la complicacién mas comun y temprana de la TB-SNC, es causada
por desequilibrio entre la produccién y la absorcion por la obstruccion de las vias del liquido
cefalorraquideo en las cisternas basales por exudado inflamatorio y/o adherencias
postinflamatorias generalmente a nivel de acueducto de Silvio, que produce dilatacion
ventricular consecutivamente y aumento de la presion intracraneal, estd pudiendo ser
comunicante o no comunicante. La hidrocefalia no comunicante puede provenir del efecto
de masa secundaria a un tuberculoma o absceso tuberculoso, o también puede ocurrir en

casos complicados por ventriculitis y ependimitis. (Raut et al., 2013)

Cualquier paciente con antecedentes de tuberculosis con hidrocefalia de nueva
aparicion debe ser considerado con afeccion en el sistema nervioso central hasta que se
demuestre lo contrario. A continuacion se encuentran los criterios de imagen

morfolégico para su valoracion y el plano en el que mejor se valoran:

1. Sistema ventricular dilatado en plano axial.

2. Cuernos temporales dilatados en plano coronal
3. Tercer ventriculo dilatado plano axial

4. Angulo de cuerno frontal reducido en coronal

5. Cuerpo calloso adelgazado y arqueado (Langner et al., 2017)
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Un estudio revel6 que el aumento de la edad del paciente, el diagnéstico tardio y el
inicio del tratamiento, la etapa avanzada de la enfermedad y el desarrollo de hidrocefalia

indican morbilidad. (Shaikh et al., 2012)

Ventriculitis y Coroiditis tuberculosa

La rotura de un foco subependimario con diseminacion de la infeccion hacia los
ventriculos, a través de los orificios comunicantes del sistema ventricular en las ultimas
etapas de la leptomeningitis tuberculosa da lugar a ventriculitis. Por RM se visualiza como
una intensidad de sefial aumentada heterogéneamente del liquido cefalorraquideo en la
exploracion T1 en comparacién con el adyacente normal, engrosamiento y realce posterior
al contraste del revestimiento ependimario. A menudo se asocia con hidrocefalia. La
coroiditis es una de las complicaciones mas raras y generalmente se observa con ventriculitis
0 ependimitis. Da lugar a un proceso inflamatorio generalizado que se observa

principalmente por agrandamiento y realce del plexo coroideo afectado. (Khatri et al., 2018)

Complicaciones vasculares y Neuropatia

Pueden afectar tanto a las arterias como a las venas. Cuando afecta las arterias
observamos infarto y la vasculitis causados por la TB-SNC siendo estos hallazgos
relativamente comunes. Las oclusiones vasculares se detectan en aproximadamente el 20-
41% de las imagenes de pacientes. La infeccion tuberculosa muestra predileccion por afectar
los vasos pequefios y medianos, como los vasos lenticuloestriados y talamoperforantes, que

posteriormente produce infartos en estos territorios vasculares que afectan a las regiones
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talamicas bilaterales, que se han denominado zona de tuberculosis medial. La TBM también
puede provocar trombosis del seno venoso dural e infartos venosos adyacentes. Sin embargo,
esta es una complicacion inusual y requiere un alto indice de sospecha para un diagnostico
preciso. DWI es de particular valor en la deteccion de complicaciones vasculares como
infartos. La angioresonancia magnética y la angiotomografia también se puede utilizar en
casos seleccionados para identificar irregularidades y estrechamiento segmentario de arterias
de tamafio mediano. Asimismo, la venografia por resonancia magnética se puede utilizar en

casos de sospecha de trombosis del seno venoso.

La afectacion de pares craneales ocurre en el 17 a 40% de los casos y el paciente
puede presentar multiples paralisis de pares craneales. Las causas incluyen infarto secundaria
a vasculitis en los nucleos de los nervios craneales, hasta una meningitis adyacente o
atrapamiento de nervios por los exudados de las cisternas basales. La RM muestra
engrosamiento e hiperintensidad en T2 de los nervios afectados, con realce de los segmentos
proximales adyacentes al tronco encefalico. Los pares craneales II, I1l, IV y VII estan
involucrados con mayor frecuencia en la tuberculosis del sistema nervioso central. Ademas,
se ha descubierto que la afectacion de los pares craneales es una caracteristica importante
que favorece la meningitis tuberculosa sobre la meningitis bacteriana aguda, en la que es

relativamente infrecuente. (Soni et al., 2020)

Tuberculosis espinal

M. tuberculosis puede afectar cualquier compartimento de la regidén espinal:
las vértebras, los discos intervertebrales, la médula y las meninges. Por lo que se subdivide

en tuberculosis espinal ésea y no ésea.



TUBERCULOSIS ESPINAL NO OSEA

La meningitis espinal tuberculosa se presenta en imagenes de RM como una
loculacion del liquido cefalorraquideo y obliteracion del espacio subaracnoideo espinal, con
pérdida del contorno de la médula espinal en la columna cervicotoracica y de las raices
nerviosas en la region lumbar. Las imagenes postcontraste revelan nédulos que llenan los
espacios subaracnoideos. La aracnoiditis de larga duracién puede dar lugar al desarrollo de
siringomielia (cavitacion de la médula espinal) que tipicamente demuestra una intensidad de
sefial del liquido cefalorraquideo en todas las secuencias. La mielitis tuberculosa
intramedular es poco comun, pero tiene las mismas caracteristicas que las lesiones
intracraneales. Incluso después del tratamiento, el realce meningeo adyacente

puede permanecer durante meses o afios. (Rodriguez-Takeuchi et al., 2019)

TUBERCULOSIS ESPINAL OSEA

Es una afeccién comun en los paises en desarrollo y una de las principales causas de
morbilidad relacionada con la médula dsea. M. tuberculosis afecta principalmente a los
cuerpos vertebrales, sin embargo, la enfermedad puede afectar a otros compartimentos 6seos,
espacio epidural, discos intervertebrales y tejidos blandos adyacentes. La presentacion tipica
es la afectacion de multiples cuerpos vertebrales con preservacion del disco intervertebral en
la etapa inicial y la afectacion del disco en etapas posteriores. La extension paraespinal y el
absceso paravertebral resultante (absceso de Pott), asi como la formacion de un absceso
subdural/epidural con compresién asociada de la médula espinal. Los hallazgos de imagen
son idénticos a los de otros abscesos pidgenos, es decir, iso o hipointensidad en las imagenes

ponderadas en T1, intensidad de sefial hiper o mixta en imé&genes potenciadas en T2 y realce
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del borde en las iméagenes poscontraste, asi como fracturas de cuerpos vertebrales y sefiales
de disco alteradas. También pueden producirse lesiones discontinuas asociadas con discitis
y realce meningeo difuso. Los fragmentos dGseos dentro o adyacentes a la lesion son
caracteristicos, porque la M. tuberculosis no tiene enzimas liticas para los huesos. Estas
lesiones y la fractura de los cuerpos vertebrales se ven mejor por TC, pero las secuencias T2
y STIR pueden mostrar material de artefactos de susceptibilidad magnética cuando no hay

abscesos. (Sanei Taheri et al., 2015)

Estudio microbiolégico de tuberculosis

El liquido cefalorraquideo tipicamente muestra pleocitosis linfocitica, proteina
elevada, glucosa baja y presion de apertura elevada, siendo muy inespecifico y se puede
encontrar en muchas otras condiciones como la meningitis viral. Siendo necesario evidenciar
M. tuberculosis en liquido cefalorraquideo por microbiologia, bioguimica o técnicas
moleculares. La tincion mediante el método de Ziehl-Neelsen y cultivo del liquido
cefalorraquideo en medio sélido de Lowenstein-Jensen es el estandar de oro y altamente

especifico para el diagnéstico de tuberculosis. (Kirdlarp et al., 2020)

El cultivo es beneficioso para la prueba de sensibilidad a los farmacos. Sin embargo,
la sensibilidad de la tincion y el cultivo varia del 10% al 90% Yy pueden pasar semanas 0
meses antes de que resulte. La amplificacion de acidos nucleicos, se hizo disponible con
mayor sensibilidad y especificidad Xpert MTB/RIF®, es la forma comercial automatizada
que fue aprobada por la OMS en 2011, cuya sensibilidad es tan alta como 80% en liquido

cefalorraquideo centrifugado. (Chesdachai et al., 2020)
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Tratamiento quirurgico de la TB-SNC

Aunque el tratamiento de la tuberculosis cerebral es esencialmente médico y los
medicamentos antituberculosos son el pilar de la terapia, en algunas situaciones se requiere
cirugia. Tanto la hidrocefalia por meningitis como los tuberculomas y abscesos cerebrales
pueden necesitar tratamiento quirargico y el resultado puede ser bueno en una gran cantidad
de pacientes, siempre que la cirugia se realice de manera temprana. Sin embargo, el
prondstico final de la enfermedad depende de la respuesta a los medicamentos

antituberculosos. (Rajshekhar, 2015)

MATERIALES Y METODOS

Disefio del estudio: Estudio de cohorte retrospectivo.

Con base a datos obtenidos del servicio de epidemiologia de nuestro hospital, a través
de la plataforma del Sistema nacional de vigilancia epidemiologica (SINAVE), se evaluaron
a 31 pacientes con el diagnostico de caso sospechoso y/o confirmado de TB-SNC y espinal
en el Hospital General del Estado de Sonora, en el periodo de 01 Enero del 2017 al 08 de
Julio del 2021. Se compararon las caracteristicas principales de los pacientes que incluyen
datos demogréficos, patologias asociadas, confirmacion bacteriol6gica y procedencia de la
muestra en los casos confirmados; estos se obtuvieron a través de la revision la plataforma
SINAVE, ademas de los expedientes fisicos y electronico ASSIST® de los pacientes. Por
altimo y el principal objetivo de este estudio fue evaluar los principales hallazgos
encontrados por imagen ya se por TC y RM todos los cuales fueron incluidos en este estudio

de cohorte retrospectivo. Cada uno de los datos analizados seran desglosados a continuacion:
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Caracteristicas de los pacientes

Se incluyeron datos demograficos como sexo, edad, drogadiccion, etilismo, nivel
socioeconémico y mortalidad. En las patologias asociadas se encuentran hipertension arterial
(HAS), diabetes mellitus (DM), coexistencia con tuberculosis pulmonar y coinfeccién con
VIH. Dentro de la confirmacion bacteriologica en caso de confirmado se incluyeron sélo a
aquellos que contaban con las pruebas que estaban aceptadas por la OMS para el diagnostico
en tuberculosis en el sistema nervioso central y espinal, que son el cultivo, BAAR y Xpert-
MTB RIF. En cuanto a la procedencia de la muestra se incluyo liquido cefalorraquideo
(LCR), expectoracion pulmonar esta Ultima que en coexistencia con datos de clinicos

neuroldgicos y de neuroimagen se debe considerar TB-SNC como primera posibilidad.

Hallazgos de imagen: Tanto para TC y RM de créneo se realizan cortes desde la base del
craneo hasta la calota incluyendo todas las estructuras intracraneales, para columna se realiza
dependiendo la zona a estudiar (cervical, dorsal, lumbar y sacro-coccigea), siendo necesario

en ocasiones incluir més de una zona, dependiendo de la afectacion espinal.

En el estudio de TC de craneo y columna se realizo por los técnico radiologos del
hospital general del estado de Sonora, con el equipo NEUSOFT® de 16 cortes, obteniendo
imagenes con reconstrucciones finas, en el plano axial, sagital y coronal. En la mayoria de
los pacientes solo se realizé en fase simple y algunos contaron con fases contrastadas con
medio de contraste yodado hidrosoluble intravenoso ULTRAVIST®, a través de inyector

automatizado STELLANT DUAL®.
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La resonancia magnética al igual fue realizada por los técnicos radi6logos, con el
equipo SIGNA® de General Electric Medical de 1.5 Tesla. En la valoracion de craneo se
obteniendo secuencias T1, T2, T2 FLAIR, T2*Difusion (DWI), 3D TOF (ANGIO-RM).
Para la valoracion de la columna y médula espinal se obtuvieron secuencias ponderadas en
T1, T2y STIR en los 3 planos. En algunos casos tanto para craneo y columna, se obtuvieron

imagenes ponderadas en T1 con gadolinio GADOVIST®, por via intravenosa directa.

Todas las imagenes se enviaron a un sistema de archivado y comunicacién
electronico de imagenes médicas o PACS (de sus siglas en ingles Picture Archiving and
Communication System), de donde fueron descargadas en forma de archivo DICOM (de sus
siglas en inglés Digital Imaging and Communication In Medicine) y analizadas en estacion
de trabajo, que esta compuesto por un equipo iMac® modelo 2018, a traveés del visualizador
HOROS® que es un software que permite analizar imagenes DICOM vy realizar post
procesos, esto ultimo a cargo de los residentes del servicio de imagenologia, con posterior
valoracion por médicos radi6logos adscritos y subespecialista en neuroimagen del Hospital

General del Estado de Sonora.

En busqueda de los siguientes hallazgos imagenoldgicos los cuales se definen a

continuacion:

e Espondilodiscitis: Se define como la afectacién de multiples cuerpos vertebrales con
preservacion del disco intervertebral en la etapa inicial y la afectacion del disco en
etapas posteriores. La extension paraespinal y el absceso paravertebral resultante
(absceso de Pott), asi como la formacion de un absceso subdural/epidural con

compresidn asociada de la médula espinal.
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Tuberculoma: Dependiendo del estadio se observa como una lesién de borde
hiperintenso en T1 en el caso de granulomas caseificantes, con edema perilesional
hiperintenso en las secuencias T2 y FLAIR. En su etapa final de resolucion, los
tuberculomas a menudo experimentan calcificacion. El patron de realce es variable y

un tamafio no menor a 3 ml.

Hidrocefalia: Presente diferentes formas ya se uni o bilateral dependiendo si es
comunicante 0 no comunicante apreciandose por sistema ventricular dilatado en
plano axial, cuernos temporales dilatados en plano coronal, tercer ventriculo dilatado
plano axial, angulo de cuerno frontal reducido en coronal, cuerpo calloso adelgazado
y arqueado.

Infarto: Zonas de hipo o isointensa en T1, hiperintensas en T2 y FLAIR, con
restriccion hidrica a la difusion (DWI1).

Vasculitis: irregularidades y estrechamiento segmentario de arterias de tamario
mediano.

Absceso subdural/epidural: Coleccion de baja intensidad de sefial en T1, con bordes
iso-hiperintensos en T2, con realce a la aplicacion de gadolinio, ubicado en el espacio
subdural/epidural ya se en el SNC o en la médula espinal.

Realce leptomeningeo: Engrosamiento nodular de las meninges con aumento en la
intensidad o densidad a la aplicacién de medio de contraste.

Cerebritis: sefial alta en T2 y baja en T1len comparacion con el parénguima normal,
con realce irregular a la aplicacion de gadolinio.

Rombencefalitis: tuberculomas en el tronco encefalico y el cerebelo, con edema, que

se ven hiperintensas en las secuencias T2 y FLAIR.
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Encefalopatia tuberculosa: edema cerebral extenso, con hiperintensidad extensa en

T2 y FLAIR unilateral o bilateral.

e Ventriculitis y coroiditis: sefial aumentada heterogéneamente del liquido

cefalorraquideo en la exploracion T1 en comparacion con el adyacente normal,

engrosamiento y realce posterior al contraste del revestimiento ependimario.

Criterios de seleccion: Se incluyeron a todos los pacientes con sospechosos y/o

confirmatorios de TB-SNC y espinal. Descartando a aquellos que durante su estudio se

confirmo otro agente causal. Definiendo como confirmando todos los casos que demostraron

M. tuberculosis en microscopia, cultivo o PCR y sospechoso o probable a los otros casos en

los que la historia clinica, el examen y las caracteristicas de imagen sugieren tuberculosis

intracraneal o espinal.

Recursos humanos: Médicos radiologos, médico sub-especialista en neuroimagen adscritos

del servicio de Imagen y médicos residentes.

Recursos fisicos:

1.

2.

3.

Equipo de tomografia NEUSOFT® de 16 cortes. (athelas, 2017).

Equipo inyector automatizado STELLANT DUAL®. (stellant, s/f).

Medio de contraste yodado hidrosoluble ULTRAVIST®. (Ultravist, s/f).
Medio de contraste Gadobutrol GADOVIST®. (gadovist, s/f).

Equipo de resonancia magnética SIGNA® de General Electric Medical de 1.5

Teslas. (SIGNA Explorer Lift - 60 cm, s/f).
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6. Equipo iMac ® modelo 2018. (Apple, s/f)

7. Visualizador de archivos DICOM HOROS®. (Horos project, 2018).

8. Expediente electronico ASSIST®. (Assist EMR, s/f).

9. Plataforma epidemioldgica del Sistema nacional de vigilancia epidemioldgica
(SINAVE). (Sinave, gob.mx, 2021)

10. Equipo de computo y paquete estadistico R 3.6.3 para Mac Book ®.(Ripley, 2001).

RESULTADOS Y DISCUSION

Analisis descriptivo de los datos

Los pacientes evaluados y que cumplieron las caracteristicas formaron una muestra de 31
pacientes, en los cuales se analizan datos demogréaficos, patologias asociadas, confirmacion
bacteriologica, procedencia de la muestra, los principales hallazgos imagenologicos y la

mortalidad los cuales se iran desglosando a continuacion.

1. Caracteristicas de los pacientes (Tabla 1): De los datos demogréficos se tomaron
en cuenta edad, sexo, nivel socioeconémico, drogadiccion, etilismo y mortalidad. El
rango de edad fue de 19-67 afios con una mediana de 40 afios. El sexo predominante
fue el masculino con hasta un 77% (Gréfica 1). El nivel socioeconémico fue bajo en
el 74% de los pacientes. El 35% tenian coinfeccion con VIH (Gréfica 2). Se encontro
52% de pacientes tenian algun tipo de drogadiccién (Grafica 3), asi como un resultado
parecido con etilismo siendo también del 52%.(Gréfica 4). En las patologias
asociadas se encontrd con hipertension arterial (HAS) en el 6.5%, diabetes mellitus
(DM) en el 16%, coexistencia con tuberculosis pulmonar en el 16% respectivamente.
Dentro de la confirmacion bacteriol6gica en caso de confirmado (Gréfica 5) se

incluyeron cultivo con un 3%, BAAR 13% y Xpert-MTB RIF en el 13%, con un
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marcado porcentaje que no contaban con confirmacion siendo este Gltimo en un
71%; la procedencia de la muestra es principalmente del liquido cefalorraquideo
(LCR) con 19% y bacilo acido alcohol resistente (BAAR) en un 9.7%. Por ultimo se

encontré una mortalidad del 23% correspondiendo a 7 de los 31 pacientes.
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Variables
Edad
Sexo
Masculino
Femenino
Nivel socioeconémico
Bajo
Medio
VIH
Presente
Ausente
Drogadiccion
Presente
Ausente
Etilismo
Presente
Ausente
Hipertension arterial
Presente
Ausente
Diabetes mellitus
Presente
Ausente
Tubeculosis pulmonar
Presente
Ausente
Diagnostico tuberculosis
Xpert MTBRIF
pruebas de bacilos acidorresistentes (BAAR)
Cultivo
Ninguno
Sitio de la muestra
Ligudio cefaloraquideo
Expectoracion
Ninguno
Mortalidad
Presente
Ausente

"Median (Range); n (%)

N=31

40 (19, 67)

24 (77%)

7 (23%)

23 (74%)
8 (26%)

11 (35%)

20 (65%)

16 (52%)
15 (48%)

16 (52%)

15 (48%)

2 (6.5%)
29 (94%)

5 (16%)

26 (84%)

5 (16%)
26 (84%)

4 (13%)
4 (13%)
1(3.2%)
22 (71%)

6 (19%)
3(9.7%)

22 (71%)

7 (23%)
24 (77%)

Tabla 1.Caracteristicas de los pacientes
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FEMENINO
23%

MASCULINO
77%

SEXO GRAFICA 1

COINFECCION CON VIH GRAFICA 2
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AUSENTE
48% PRESENTE

52%

DROGADICCION GRAFICA 3

AUSENTE
48%

PRESENTE
52%

ETILISMO GRAFICA 4

39



XPERT MTB-
RIF
13%

BAAR
13%

DIAGNOSTICO TUBERCULOSIS GRAFICA 5

DISCUSION DE LAS CARACTERISTICAS DE LOS PACIENTES: En el presente trabajo
se observo que la TB-SNC y espinal, se presenta principalmente en pacientes con rasgos
como edad, sexo y nivel sociecondmico muy similares a los encontrados en un estudio
realizado en India en el 2017 en el cual refiere un predominio en la edad adulta hasta en un
90%, en el sexo masculino conun 64% y en un nivel socioeconémica bajo y en las secciones
marginadas de la comunidad. (Natarajan et al., 2020). En las Gltimas décadas la tuberculosis
a resurgido por el brote del virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) e
inmunodeprimidos, ambos teniendo un mayor riesgo de contraer todas las formas de
tuberculosis extrapulmonar incluida la TB-SNC, encontrando varios estudios que refieren
casi el mismo porcentaje de coinfeccion con VIH rondado en el 12% este realizado en India.
(Ingole et al., 2019). No se observa diferencia significativa con el obtenido en nuestro estudio
(11%). La OMS en el 2020 reportd que el 8,2% de los pacientes con infeccion por M.

tuberculosis eran personas que vivian con el VIH. (Programme WHO, 2020).
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En la literatura se han mencionado diferentes factores del huésped como DM, tratamiento
antifactor de necrosis tumoral, trasplante de 6rganos, dialisis renal, silicosis, consumo de
drogas ilicitas, desnutricion, consumo nocivo de alcohol y tabaquismo (Churchyard et al.,
2017). En un estudio realizado en el Hospital Ramathibodi en Bangkok, Tailandia, durante
2003-2015 reportaron que 6% de sus pacientes tenia comorbilidad con DM, 7% de
alcoholismo y historia de tuberculosis en un 9% (Kirdlarp et al., 2020). Lo mencionado antes
es menor al encontrado en nuestro estudio siendo la drogadiccion y etilismo hasta en un 52%,
seguida de la DM en un 16%, antecedente en tuberculosis 16% y por altimo con HAS con
solo un 6.5%, esto pudiendo estar relacionado con el tipo de poblacion atendida en nuestro

centro.

El diagnostico definitivo de la tuberculosis es dificil y mas en el SNC, a pesar de los avances
en las técnicas de laboratorio, esto se debe a los nimeros bajos de bacterias en el liquido
cefalorraquideo, lo que hace que las diferentes pruebas de laboratorio siguen siendo
insuficientemente sensibles para descartar TB en el SNC, la cual oscila entre 21,9 y 24,1%
(Wang & Xie, 2018). Un ensayo clinico realizado entre diciembre de 2014 y junio de 2016
en el Hospital Hasan Sadikin, Bandung, Indonesia mostro un 38% de sus pacientes fueron
diagnosticados por microscopia (BAAR), 61% por pruebas moleculares (Xpert MTB-RIF)
y 91% por cultivo (Dian et al., 2020). En contradiccidn con lo obtenido en nuestro analisis
del Hospital General de Sonora, en el que se ve una marcada discrepancia con nuestro
resultados teniendo nosotros un 71% sin diagndstico bacteriolégico, 13% por Xpert MTB-
RIF, 13% por BAAR y solo un 3% por cultivo; esto se puede deber a la poca disponibilidad
de los métodos diagndsticos en nuestro centro, al bajo nivel socioeconémico de nuestra

poblacién.
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2. Hallazgos radiol6gicos y mortalidad (Tabla 2): la espondilodiscitis fue el hallazgo
mas encontrado en 39% de los pacientes (Grafica 7), seguida de los tuberculomas con
un 29% (Graéfica 8), hidrocefalia en el 23% (Gréfica 6), infarto (Grafica 10), vasculitis
(Gréfica 11), absceso subdural/epidural (Grafica 9) y realce leptomeningeo (Gréfica
12) encontrando solo en 3% de los pacientes respectivamente cada uno. Hallazgos
como cerebritis, rombencefalitis, encefalopatia tuberculosa, absceso tuberculoso,
ventriculitis y coroiditis no fueron observados en los pacientes en este estudio (0%),
ademas que la literatura los considera como hallazgos raros de encontrar. De los 31
pacientes del estudio 7 fallecieron que correspondié a un 22.5%, se buscé una
correlacion entre los principales hallazgos con la mortalidad. Se encontrd que de las
defunciones el 43% presentaban tuberculomas, 43% hidrocefalia, 14% realce
leptomeningeo y 14% espondilitis (Grafica 13). No fue posible rechazar la hipétesis
nula de que la presencia de hidrocefalia [ORO0.27(95%CI:0.04-1.77)],
espondilodiscitis [OR5.08(95%CI: 0.71-104)] y tuberculoma [OR0.44(95%CI: 0.07-

2.78)] se asocian con mayor o menor mortalidad.
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Variables
Hidrocefalia
Ausente
Presente
Espondilodicitis
Ausente
Presente
Tuberculoma
Ausente
Presente
Absceso subdural/epidural
Presente
Ausente
Infarto
Presente
Ausente
Vasculitis
Presente
Ausente
Realce Leptomeningeo
Presente
Ausente
Rombencefalitis
Ausente
Encefalopatia tuberculosa
Ausente
Absceso tuberculoso
Ausente
Cerebritis
Ausente
Ventriculitis/Coroiditis
Ausente

"n (%)

?Fisher's exact test

Total’

24 (77%)
7 (23%)

19 (681%)
12 (39%)

22 (71%)
9 (29%)

1(3.2%)
30 (97%)

1(3.2%)
30 (97%)

1(3.2%)
30 (97%)

1(3.2%)
30 (97%)

31 (100%)

31(100%)

31(100%)

31(100%)

31 (100%)

¥ OR = Odds Ratio, Cl = Confidence Interval

Mortalidad

Presente, N = 7" Ausente, N = 24’ p-value?

4 (57%)
3 (43%)

6 (86%)
1 (14%)

4 (57%)
3 (43%)

0 (0%)
7 (100%)

0 (0%)
7 (100%)

0 (0%)
7 (100%)

1 (14%)
6 (86%)

7 (100%)

7 (100%)

7 (100%)

7 (100%)

7 (100%)

20 (83%)
4 (17%)

13 (54%)
1 (46%)

18 (75%)
6 (25%)

1(4.2%)
23 (96%)

1(4.2%)
23 (96%)

1(4.2%)
23 (96%)

0 (0%)
24 (100%)

24 (100%)

24 (100%)

24 (100%)

24 (100%)

24 (100%)

0.3

0.2

0.4

>0.9

>0.9

>0.9

0.2

Asociacion con Mortalidad (Univariado)

OR?

0.27

5.08

0.44

95% CI® p-value
0.04_,_1.77 0.2
0.71,_1 04 0.2
0.07,_2 78 0.4

Tabla 2.Hallazgos radiologicos (N = 31)
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B PRESENTE m AUSENTE

PRESENTE
23%

AUSENTE
77%

HIDROCEFALIA GRAFICA 6

B PRESENTE ® AUSENTE

PRESENTE
39%

AUSENTE
61%

ESPONDILODICITIS GRAFICA 7



B PRESENTE = AUSENTE

PRESENTE
29%

AUSENTE
71%

TUBERCULOMA GRAFICA 8

B PRESENTE W AUSENTE

ABSCESO SUBDRUAL/EPIDURAL GRAFICA 9
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B PRESENTE ® AUSENTE

INFARTO GRAFICA 10

B PRESENTE m AUSENTE

VASCULITIS GRAFICA 11
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W PRESENTE m AUSENTE

REALCE LETOMENINGEO GRAFICA 12

REALCE LEPTOMENINGEO

ESPONDILODICITIS

HIDROCEFALIA

0% 10% 20% 30% 40% 50%

MORTALIDAD POR HALLAZGO RADIOLOGICO GRAFICA 13
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DISCUSION DE LOS HALLAZGOS DE IMAGEN Y MORTALIDAD: El estudio incluy6
a 31 pacientes de los cuales 7 fallecieron, se buscd una correlaciéon entre los principales

hallazgos con la mortalidad la cual se ird comentando a continuacion.

La espondilodiscitis fue el hallazgo mas encontrado en nuestro estudio con hasta un
39% de los pacientes, en comparacion con el estudio ya citado del Hospital Ramathibodi que
report6 solo en el 3.5%, encontrando diferencia muy grande, no se encontrd un estudio que
explicara el porqué de esta variacion (Kirdlarp et al., 2020). Con este hallazgo hubo una

mortalidad del 14%, sin descartar una asociacion mayor o menor con la misma.

En el estudio ya mencionado en el Hospital Hasan Sadikin, Bandung, Indonesia
reportd que los tuberculomas fueron el segundo hallazgo mas comudn encontrado en el 77%
de sus pacientes. En el andalisis de regresion logistica univariante, este articulo reporto que
no se asocio significativamente los hallazgos con la mortalidad a los 6 meses. (Dian et al.,
2020). En nuestros resultados se encontrd el mismo orden pero con un porcentaje menor del
29%. En cuanto a la mortalidad se observo en el 3% de los pacientes con tuberculomas vy al

igual que el estudio en el Hospital Hassan no hubo asociacion.

La hidrocefalia es la complicacion mas comin y temprana de la tuberculosis en el
sistema nervioso central. En el Hospital Ramathibodi, en Bangkok, Tailandia, durante 2003-
2015 se realizd un estudio que encontro esta complicacion en el 65% de sus pacientes, de los
cuales 10 fallecieron durante el estudio (12%) (Raut et al., 2013). En otro estudio que se
realizé en la Unidad Médica de la Universidad de Ciencias de la Salud de Liaquat, Jamshoro,
Pakistan entre enero de 2006 y junio de 2011 reportd hidrocefalia 20% de los pacientes,
con fallecimiento del 6% de sus pacientes (Shaikh et al., 2012). En comparacion con nuestro

analisis que reportd hidrocefalia en el 23% de los pacientes, con una mortalidad del 43%, lo
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gue muestra una gran variabilidad porcentaje del hallazgo y una mayor mortalidad en nuestro

centro.

Entre las complicaciones vasculares se encuentra infartos y vasculitis, en nuestro
estudio encontramos la presencia de 3.2% en cada uno, los pacientes con estos hallazgos no
presentaron mortalidad, ambas cifras presentan discrepancia con los estudios que a
continuacion se mencionan. En un centro de atencién terciaria de junio de 2012 a mayo de
2018 se reportaron infartos en el 57.7% y vasculitis en el 66.6% (Soni et al., 2020). Otro
estudio realizado por Chatterjee en el 2015, informaron infartos en el 72,5% de los casos de
TBM en su estudio de autopsia (Chatterjee et al., 2015). El porcentaje de pacientes con
infartos y anomalias angiograficas en diversos estudios varia en gran medida con la gravedad

de la enfermedad. (Gupta & Kumar, 2011)

El realce leptomeningeo se presentd en nuestro estudio en el 3.2% de los pacientes,
con una mortalidad del 14%. Este hallazgo se considera muy sugestivo de TBM y en un
estudio reportd este hallazgo en el 40% de sus pacientes, sin referir alguna asociacion
significativa con la mortalidad, esto encontrado en el Departamento de Neurologia y la RM
en India (Kumar & Gutch, 2020). Otro estudio del 2009 propuso que se puede lograr una
mayor especificidad (95-100%) mediante la deteccion de la combinacion de hidrocefalia,
realce leptomeningeo e infarto; sin embargo, estas caracteristicas pueden estar ausentes al
inicio de la enfermedad, lo que reduce la sensibilidad diagnostica a alrededor del 40%.

(Méchai & Bouchaud, 2019).
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El absceso epidural/subdural es un patron de presentacion infrecuente, que ocurre en
en pacientes inmunodeprimidos, en edades extremas (Khatri et al., 2018). En nuestro estudio

estuvo presente solo en el 3.2%, con una mortalidad del 4.2%

En la literatura se menciona otros formas de presentacion como cerebritis,
rombencefalitis, encefalopatia tuberculosa, absceso tuberculoso, ventriculitis y coroiditis que
son patrones raros de presentacion, con lo que se concuerda ya que en nuestros resultados no
estuvo presente estas formas en ninguno de los pacientes. (Salvador et al., 2021), (Gupta &

Kumar, 2011).
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CONCLUSIONES

En el Hospital General del Estado de Sonora hay una estrecha relacion entre la TB-
SNC con los antecedentes de drogadiccion, etilismo y VIH siendo las caracteristicas
principalmente asociadas a esta patologia. La edad, sexo, nivel socioeconomico, DM son
similares a las encontradas en las diferentes literaturas revisadas. La confirmacion
bacterioldgica es baja en nuestro centro, pudiendo estar influenciado por diferentes factores

tanto de disponibilidad y baja sensibilidad de las pruebas diagndsticas.

Los principales hallazgos imagenoldgicos encontrados en nuestro centro fueron la
espondilodiscitis, tuberculomas, hidrocefalia. No fue posible rechazar la hipétesis nula de

gue se asocian con mayor o menor mortalidad.
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