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RESUMEN

TITULO: Caracteristicas clinicas y paraclinicas de tuberculosis del sistema nervioso central en
nifios en el Centro Médico Nacional La Raza.

ANTECEDENTES: La tuberculosis es un problema de salud publica, tanto a nivel mundial como
nacional. Si bien la localizacién pulmonar es la que prevalece, las formas que afectan al sistema
nervioso central ocasionan una alta letalidad no solo por sus complicaciones sino también por sus
secuelas.

JUSTIFICACION: En nuestro centro médico se carece de estudios sobre incidencia,
caracteristicas clinicas y paraclinicas de las formas de tuberculosis que afectan al sistema
nervioso central por ello se decidio efectuar el presente estudio, tratando asi de contribuir en la
literatura médica y con ello incidir en diagnoésticos mas tempranos y tratamientos mas oportunos.

OBJETIVO: Describir las caracteristicas clinicas y paraclinicas de tuberculosis del sistema
nervioso central en nifios en el Centro Médico Nacional La Raza.

MATERIAL Y METODOS: Se realizd la revision de expedientes clinicos de nifios que
ingresaron al Centro Médico Nacional La Raza durante el periodo comprendido de 01 de junio de
2010 a 30 de junio de 2015 con diagndstico de alguna forma de tuberculosis del sistema nervioso
central (intracraneal o espinal). La informaciéon obtenida fue el cuadro clinico (tipo de
afectacion), los estudios de laboratorio y las imagenes de radiodiagndstico con sus respectivas
interpretaciones.

RESULTADOS: Se realiz6 el analisis de 6 expedientes de pacientes con diagnostico de
meningitis tuberculosa. El rango de edad fue de 7 afios 5 meses a 12 afios 11 meses con un
promedio de 11 afios y 2 meses. 66.6% fueron mujeres y 33.3% hombres. El estadio III fue el
mas frecuente en un 66.6%, seguido de el estadio II con un 33.3%. Los sintomas predominantes
fueron fiebre y cefalea presentes en el 100% de los pacientes. En el estudio de LCR se observo
predominancia de polimorfonucleares en el 83.3% de los casos, hiperproteinorraquia e
hipoglucorraquia en el 100%. Al realizar tinciones especiales (Ziehl Neelsen) estas resultaron
positivas solo en el 50% de los pacientes. Se obtuvo positividad en el estudio de PCR en el 100%
de los casos. El aislamiento por medio de cultivos se logro en el 83.3% de los casos, de los
cuales 60% correspondié a M. tuberculosis y el 40% restante a M. bovis. Los hallazgos
caracteristicos mas frecuentes de tuberculosis del sistema nervioso central en los estudios de
neuroimagen fueron: aracnoiditis 66.6%, hidrocefalia 50% y tuberculomas en el 16.6% de los
Casos.

CONCLUSION: El presente estudio sugiere la necesidad de tener un indice de sospecha mas
elevado sobre etiologia tuberculosa en procesos meningeos prolongados, a pesar de no contar con
el antecedente de contacto con pacientes baciliferos. Asi como que ante esta sospecha es
imperativo el inicio de la terapia antifimica. Es necesario asimismo realizar estudios de
seguimiento para evaluar la evolucion de los pacientes a largo plazo, principalmente aquellos que
fueron diagnosticados en estadio III, para conocer el grado de discapacidad y secuelas.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La tuberculosis es un problema de salud publica, tanto a nivel mundial como nacional. Si bien la
localizacion pulmonar es la que prevalece, dada la alta letalidad ocasionada por las
complicaciones y secuelas de las formas que afectan al sistema nervioso central es importante
conocer la evolucion clinica y paraclinica de estos pacientes. En nuestro centro médico no se han
realizado estudios de los pacientes que presentaron tuberculosis con afectacion del sistema
nervioso central para conocer cuales son las caracteristicas clinicas y paraclinicas.

Ante lo expuesto anteriormente, surgio la siguiente pregunta de investigacion:

(Cuales son las caracteristicas clinicas y paraclinicas de tuberculosis del sistema nervioso central
en nifios en el Centro Médico Nacional La Raza?

JUSTIFICACION

El presente estudio se realizd con la finalidad de conocer las caracteristicas clinicas y paraclinicas
de los nifios con diagndstico de tuberculosis del sistema nervioso central de este centro médico y
contribuir con ello a la literatura médica, tratando asi de incidir en el diagnodstico temprano y
tratamiento oportuno, asi como en la prevencion de las complicaciones y secuelas.



OBJETIVO GENERAL

Describir las caracteristicas clinicas y paraclinicas de tuberculosis del sistema nervioso central en
nifios en el Centro Médico Nacional La Raza.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Describir las caracteristicas clinicas de tuberculosis del sistema nervioso central en nifios en el
Centro Médico Nacional La Raza.

Describir las caracteristicas de los diferentes métodos de estudio empleados para la
identificacion etioldgica de tuberculosis del sistema nervioso central en nifios en el Centro
Meédico Nacional La Raza.

Describir las caracteristicas de los estudios de imagen: radiografia de torax, tomografia axial

computarizada y/o resonancia magnética de craneo de tuberculosis del sistema nervioso central
en nifios en el Centro Médico Nacional La Raza.
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METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION

La alumna de la especialidad de pediatria (MSRH) realizé la revision de expedientes clinicos de
nifios que ingresaron al Centro Médico Nacional La Raza durante el periodo comprendido de 01
de junio de 2010 a 30 de junio de 2015 con diagndstico de alguna forma de tuberculosis del
sistema nervioso central, con la finalidad de conocer sus caracteristicas clinicas y paraclinicas. La
informaciéon que se obtuvo fue el cuadro clinico (tipo de afectacion), la identificacion
microbiologica y las imagenes de radiodiagnostico con sus respectivas interpretaciones.

DISENO DEL ESTUDIO

Estudio observacional, descriptivo, retrospectivo y transversal.

POBLACION

Expedientes clinicos de nifios ingresados al Centro Médico Nacional La Raza de los servicios de

neurologia y/o infectologia pediatrica durante el periodo de 01 de junio de 2010 a 30 de junio de
2015 con diagndstico de alguna de las formas de tuberculosis del sistema nervioso central.
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CRITERIOS DE INCLUSION:

Expedientes clinicos de nifios con diagnostico definitivo de alguna forma de tuberculosis del
sistema nervioso central (intracraneal o espinal) en el periodo de 01 de junio 2010 a 30 de junio
de 2015, ingresados al Centro Médico Nacional La Raza.

Caso definitivo: Criterios clinicos mas BAAR vistos en LCR, cultivo positivo para
Mycobacterium en LCR o amplificacion de acidos nucléicos positivos o bien BAAR en el
contexto de los cambios histoldgicos compatibles con tuberculosis en el cerebro o la medula
espinal con sintomas o signos sugestivos y los cambios de LCR, o meningitis visible (en la
autopsia)

CRITERIOS DE EXCLUSION

Expedientes clinicos de nifios ingresados al Centro Médico Nacional La Raza con infeccion de
SNC, con datos clinicos y bacteriologicos confirmados de etiologia no tuberculosa.

CRITERIOS DE ELIMINACION:

Expedientes de nifios con diagnostico de tuberculosis del sistema nervioso central que durante el
proceso de investigacion se extravien.

12



DEFINICION DE VARIABLES

VARIABLE TIPO DE DEFINICION DEFINICION ESCALA DE
VARIABLE CONCEPTUAL OPERACIONAL MEDICION
EDAD Cuantitativa Tiempo transcurrido | Tiempo transcurrido | Afios y meses
Continua desde el nacimiento | desde el momento del
hasta la actualidad nacimiento hasta la fecha
del estudio.
GENERO Cualitativa Caracteristicas Se realiza mediante la | Categoria: uno u
Nominal genotipicas del | determinacion del sexo | otro genero
individuo, relativas a | masculino y femenino
su papel
reproductivo.
PESO Cualitativa Fuerza  gravitatoria | Se determina con bascula | Kilogramos
Nominal que se ejerce sobre un | equilibrada.
dicotémica objeto.
SINTOMAS Cualitativa Presencia de pérdida | Los sintomas anotados | Categoria:
GENERALES DE | Nominal de peso o pobre | en el expediente clinico | sintomas
TUBERCULOSIS Politémica ganancia  ponderal, | referidos en la definicién | generales
sudores  nocturnos, | conceptual.
tos persistente por
mas de 2 semanas,
malestar general,
anorexia, fiebre,
mialgias.
SINTOMAS DE | Cualitativa Presencia de cefalea, | Los sintomas anotados | Categoria:
TUBERCULOSIS Nominal irritabilidad, vomitos, | en el expediente clinico | sintomas en el
DEL SISTEMA | Politomica fiebre, rigidez de | referidos en la definicion | SNC
NERVIOSO nuca, signos de | conceptual.
CENTRAL Kerning y Brudzinski
convulsiones, déficit
neurologico focal,
alteracion de la
conciencia, letargo,
paralisis de los pares
craneales.
COMBE Cualitativa Historia reciente de | El antecedente registrado | Categoria: tiene o
Nominal contacto con un | en el expediente clinico. | no tiene el
Dicotémica individuo con antecedente
sospecha de
tuberculosis

pulmonar. Se reporta
como  positivo 0
negativo.
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CARACTERISTICAS | Cuantitativa Leucocitos en LCR e Leucocitos 10- | Cuantificacion de
DE LCR Discreta Predominio de 500 células por ml de
celularidad e Polimorfonuclea | LCR.
res y/o | Porcentaje
linfocitos
Hiperproteinorraquia e 100-3000 mg/dl | Unidad en mg/dl
Hipoglucorraquia e Menos de | Unidad en mg/dl
50mg/dl
PRUEBA DE | Cuantitativa Examen de la piel | POSITIVA Milimetros
MANTOUX Discreta efectuado mediante la | De acuerdo la medida de
inyeccion la induraciéon y a las
intradérmica de 0.1 | caracteristicas de la
ml de PPD en la | poblacion.
union del tercio distal e Veranexo 3
y proximal en la cara
posterolateral del
antebrazo, se realiza
lectura a las 72 hrs
considerandose
positiva segun las
caracteristicas del
paciente 'y ciertas
medidas. Se reporta
como  positiva 0o
negativa.
PCR PARA | Semi- Sistema  para la | Se anotara el reporte de | Categorico
TUBERCULOSIS cuantitativa amplificacion in vitro | positividad registrado en
Nominal del DNA que puede | el expediente
ser usado para el
diagnoéstico de
infeccion por
tuberculosis.
BACILOSCOPIA Cuantitativa Examen Reporte de  BAAR | Numero de
Nominal microscopico para la | realizado por el servicio | bacilos/Numero
deteccion de bacilos | de microbiologia. de campos
acido- alcohol
resistente mediante la
tincion de  Ziehl-
Neelsen.
CULTIVO DE LCR Cualitativo Crecimiento en | Se anotara el reporte de | Categoria:
Nominal cultivo Lowestein | positividad realizado por | desarrollo o no del
Dicotémico. Jensen. el servicio de | bacilo.
microbiologia.
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CARACTERISTICAS | Cualitativa Alteraciones Se anotara alteracion | Categoria:
DE RADIOGRAFIA | Nominal frecuentemente radiografica  observada | alteraciones en la
DE TORAX Politdbmica observadas en la tele | en la tele de torax o bien | radiografia de

de toérax reportadas | la  referida en el | torax

en la literatura | expediente.

internacional Enfermedad en el

caracteristicas de | parénquima.

tuberculosis Linfadenopatia

pulmonar. Enfermedad miliar

Derrame pleural

CARACTERISTICAS | Cualitativa Son las alteraciones | Se anotara alteracion | Categoria:
DE ESTUDIOS DE | Nominal frecuentemente observada en la TAC y/o | Hallazgos en
NEUROIMAGEN observadas en los RM o bien lo referido | tomografia y/o
(TOMOGRAFIA Y/O estudios de en el expediente. RMN de craneo
RESONANCIA neuroimagen
MAGNETICA reportadas en la Presencia de:
NUCLEAR DE literatura
CRANEO) internacional, las e Hidrocefalia

cuales corresponden
a: hidrocefalia, realce
meningeo basal,
tuberculoma, absceso
tuberculoso, infarto
y/o hiperdensidad
antes del contraste.

e Realce
meningeo basal
e  Tuberculomas
e  Absceso
tuberculoso
e Infarto y/o
hiperdensidad
basal antes del
contraste
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ASPECTOS ESTADISTICOS

Para el analisis de los datos utilizamos estadistica descriptiva, medidas de tendencia central y de
dispersion. Se utilizaron cuadros y graficas para la representacion de los datos.
La base de datos se gener6 en Excel.

Por ser un estudio descriptivo no requirié calculo del tamafio de la muestra.

RECURSOS HUMANOS Y MATERIALES

RECURSOS HUMANOS

a)

b)

Alumna de la especialidad de pediatria: Maria Samai Ruiz Hernandez, residente de 4to
afio de pediatria de CMN La Raza, quien realiz6 la busqueda de expedientes y obtuvo de
ellos los datos determinados.

Investigador principal: Dr. Martin Arturo Silva Ramirez, medico adscrito al servicio de
neurologia pediatrica del CMN La Raza, quien asesoré a la alumna en cada etapa del
proyecto.

Investigador asociado: Dra. Dominique O. Arguelles Chavez, médico adscrito al servicio
de infectologia pediatrica de CMN La Raza, quien proporciond asesoria especifica en
infeccion tuberculosa del SNC.

RECURSOS MATERIALES

Computadora HP Pavilion dv4-2114la entertainment PC.
Impresora

Papel tamafo carta

Lapices

Boligrafos de escritura

FACTIBILIDAD: La realizacién del estudio fue posible dado que unicamente se necesitd la
revision de la base de datos de nifios del Centro Médico Nacional La Raza de los servicios de
neurologia e infectologia pediatrica para identificar a aquellos con diagndstico de tuberculosis del
sistema nervioso central y posteriormente llevar a cabo la revision de expedientes para la
obtencion de la informacion.
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ASPECTOS ETICOS: El estudio respet6 las normas internacionales, nacionales e institucionales
en materia de investigacion en seres humanos. Este estudio se apegd a todos los principios de la
investigacion biomédica que se han establecido desde las descripciones del Codigo de
Nuremberg en 1947, seguidas por las normas internacionales establecidas por la declaracion de
Helsinki en 1964, con sus respectivas revisiones de 1975 en Tokio, 1983 en Venecia, 1989 en
Hong Kong, las guias Eticas internacionales de 1993 y finalmente por la Norma Internacional de
Practicas clinicas de 1999.

En este estudio no se necesitd contar con una carta de consentimiento puesto que la obtencion de
datos sera directamente del expediente clinico.

En todo momento se mantuvo la confidencialidad de los nifios en publicaciones nacionales e
internacionales.
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MARCO TEORICO

EPIDEMIOLOGIA

La tuberculosis pulmonar es un problema de salud publica viejo y permanente, se calcula que
el 32% de la poblacion mundial ha tenido una infeccion por Mycobacterium tuberculosis. (1) La
Organizacién Mundial de la Salud, informa que un tercio de la poblacion mundial esta infectada
por Mycobacterium tuberculosis; cada afio se estima una ocurrencia cercana a 9 millones de
casos nuevos y 1.7 millones de defunciones por tuberculosis. En México, se diagnosticaron en
2010 mas de 18 mil casos nuevos y cerca de 2,000 defunciones por esta causa. (2) En Africa, los
casos se han cuadruplicado desde 1990 debido a la co-infeccidén con el VIH; por todo esto, se le
considera a la tuberculosis una enfermedad emergente mundial. (1) Se estima que 10-15% de los
casos de tuberculosis afectan a nifios a nivel mundial. (3) En M¢xico, se ha considerado que
algunos grupos de la poblacion infantil, tales como lactantes y preescolares, tienen el mayor
riesgo para adquirir la infeccion tuberculosa. La localizaciéon pulmonar predomina en la
poblacion infantil hasta en 75% de los casos, y el resto corresponde a localizacion extrapulmonar.
De hecho se estima que surge un caso de meningitis tuberculosa (MT) por cada 300 infecciones
primarias. La meningitis tuberculosa es de alta letalidad y la mortalidad sin tratamiento adecuado
y oportuno varia de 40-60%. (4) En un estudio epidemioldgico a gran escala de la tuberculosis
extrapulmonar en los Estados Unidos, se observé afectacion del SNC en 5 a 10% de los casos,
con los datos mas recientes de los CDC en 2005 se indica que 6.3% de los casos
extrapulmonares (1.3% del total casos de tuberculosis) implican al SNC. (5)

FACTORES DE RIESGO

Los factores de riesgo para tuberculosis del sistema nervioso central incluyen la edad (nifios y
adultos mayores), coinfeccion con VIH, desnutricion, sarampion reciente en nifios, alcoholismo,
neoplasias, contacto con un caso cercano con tuberculosis, viaje a un pais de alta prevalencia,
ponerse en contacto con adultos de alto riesgo (coinfectados con VIH, encarcelados, vagabundos,
usuarios de drogas ilicitas), tratamiento inmunosupresor, individuos nacidos en el extranjero,
diabetes mellitus, falla hepdatica o renal, agentes que bloquean el factor de necrosis tumoral y la
prevalencia de la enfermedad en la comunidad. Una historia familiar de tuberculosis se presenta
en 50 a 60% de los casos de nifios con tuberculosis del sistema nervioso central. (5,6)

FISIOPATOLOGIA

La adquisicion de la infeccion por M. tuberculosis se produce a través la inhalacion de gotitas de
fliigge las cuales contienen los bacilos que se depositan en los alvéolos pulmonares. Una vez en
los alveolos los bacilos interactian con los macréfagos alveolares a través de una multitud de
receptores. Al activarse estas células, se liberan numerosas citoquinas y quimiocinas, la
activacion de un tipo de respuesta inmune mediada por células T helper produce una respuesta
inmune y se forma un granuloma. Se produce la contencion de la infeccion, los bacilos se filtran
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en el drenaje de ganglios linfaticos y existe una bacteriemia de bajo nivel en el que M.
tuberculosis difunde a sitios distantes en el cuerpo. Esta siembra hematdgena ocurre con mayor
frecuencia en las regiones del cuerpo que estan altamente oxigenadas, incluyendo el cerebro. La
compleja interaccion de factores inmunes del huésped y los factores de virulencia de M.
tuberculosis determina si la infeccion es contenida o no, y en qué medida la difusion de los
bacilos conduce a la enfermedad clinica. Para la tuberculosis del sistema nervioso central (TB
SNC), la enfermedad comienza con el desarrollo de pequenios focos tuberculosos (focos de Rich)
en el cerebro, la médula espinal o meninges. La ubicacién de estos focos y la capacidad de
controlarlos determinan en ultima instancia qué forma de afeccion al SNC ocurrira. La TB SNC
se manifiesta principalmente como meningitis tuberculosa y menos comunmente como
encefalitis, tuberculoma intracraneal, o absceso cerebral tuberculoso. (5) La meningitis ocurre
una vez que las micobacterias contenidas dentro de las lesiones son liberadas al espacio
subaracnoideo en un evento que puede ocurrir meses o afios después de la bacteriemia inicial. (7)
La liberacion de Mycobacterium tuberculosis al espacio subaracnoideo resulta en una respuesta
linfocito T dependiente, caracterizada macroscOpicamente por granulomas caseosos
inflamatorios. Las anormalidades neurologicas ocurren con el desarrollo de exudado infamatorio
que afectan las cisuras de Silvio, las cisternas basales, tronco encefélico y cerebelo. El exudado
adhesivo puede obstruir el flujo del liquido cefalorraquideo (LCR) causando hidrocefalia y
compromiso de los nervios craneales eferentes. Los granulomas pueden unirse para formar
tuberculomas o abscesos, o producir una vasculitis obliterante que puede causar enfermedad
vascular cerebral. (8)

Destur y Wadia describieron cuatro mecanismos principales que llevan al involucro de la médula
espinal: (1) Edema de las zonas fronterizas de la médula espinal probablemente secundario al
compromiso del retorno venoso debido a la presidon asociada con meningitis; (2) mielomalacia
isquémica resultante de la vasculitis u oclusién postrombdtica de los vasos meningeos; (3)
infarto infrecuente de la medula espinal por oclusion vascular; y (4) formacién de tuberculomas
intramedulares con necrosis pericentral. Los estadios fisiopatologicos del compromiso
leptomeningeo espinal son: caseosa, granulomatosa, inflamacion cronica y finalmente fibrosis,
posteriormente ocurre atrofia de la médula espinal. Las adherencias aracnoideas causan
obstruccion en el liquido cefalorraquideo y oclusién en los vasos sanguineos. El bloqueo del
liquido cefalorraquideo en la radiculomielitis tuberculosa tiene preferencia por el segmento
toracico. (9)
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CLASIFICACION DE TUBERCULOSIS DEL SISTEMA NERVIOSO CENTRAL

Para el estudio de la tuberculosis del sistema nervioso central la podemos dividir en intracraneal
y espinal (6):

INTRACRANEAL ESPINAL

Meningitis tuberculosa Espina de Pott

Encefalopatia tuberculosa Tuberculoma espinal no 6seo
Vasculopatia tuberculosa Meningitis espinal

Tuberculoma simple o multiple
Absceso cerebral tuberculoso

MANIFESTACIONES CLINICAS
MENINGITIS TUBERCULOSA

La mayoria de los pacientes con meningitis tuberculosa tienen una historia de sintomas vagos
durante 2 a 8 semanas antes de la aparicion de la irritacion meningea. Estos sintomas no
especificos incluyen malestar general, anorexia, fatiga, fiebre, mialgias y cefalea. Pueden
presentar déficit neuroldgico focal, cambios de la conducta y alteraciones de la conciencia. (6)
Las manifestaciones clinicas de la meningitis tuberculosa son variadas, y la severidad depende
del sitio mas afectado (estructuras basales, parénquima cerebral, leptomeninges), y por lo general,
se encuentran tres periodos o estadios que resumen el grado de afeccion. Primer periodo: de
evolucion insidiosa y con manifestaciones inespecificas como fiebre intermitente o continua de
baja intensidad, asociada con voOmito, irritabilidad, anorexia, cambios en la conducta y
ocasionalmente apatia. Su duracion es de una a dos semanas. Segundo periodo: Se hacen
evidentes los sintomas de tipo meningeo en forma aguda (rigidez de nuca, signos de Kernig,
signo de Brudzinski, crisis convulsivas). Se instaura dos a tres dias después del primer estadio,
acompafidndose ademas de somnolencia o letargo, vomito, cefalea, anisocoria y paralisis de
nervios craneales; IL, III, IV, V, VI, VII Y VIIIL. Algunos nifos presentan movimientos atetosicos,
confusion mental progresiva y descenso del nivel de conciencia. Tercer periodo: es el mas grave
y se caracteriza por estupor o coma; irregularidades en la frecuencia respiratoria y cardiaca;
incremento de la fiebre, convulsiones, opistotonos, postura de descerebracion o decorticacion,
ocasionalmente se observa papiledema, y persistencia de afeccion de nervios craneales (4) Una
historia de reciente contacto con pacientes con tuberculosis es comun en los nifios (50-90%) en
quienes se encuentren presentaciones neurologicas atipicas. Las convulsiones, tanto febriles y no
febriles, pueden ser la caracteristica de presentacion en nifos, al igual que cualquier déficit
neurolégico focal, siendo el mas comun paralisis de los nervios craneales y hemiplejia. (10)
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En una serie de 857 casos los signos més frecuentes de tuberculosis del sistema nervioso central
fueron: cefalea (50-80%), fiebre (60-95%), vomito (30-60%), fotofobia (5-10%), anorexia (60-
80%), rigidez de cuello (40-80%), confusion (10-30%), coma (30-60%), paralisis de cualquier
nervio craneal (30-50%), paralisis del III par craneal, paralisis del VI par (30-40%), paralisis del
VII par (10-20%), hemiparesia (10-20%), paraparesia (5-10%), convulsiones (nifios 50%) (8)

TUBERCULOSIS ESPINAL

La tuberculosis puede afectar a cualquier parte de la médula espinal, incluidas las raices de los
nervios, y por lo tanto se puede presentar con participacion de neurona motora superior o inferior,
o una mezcla de cuadro clinico. Alrededor del 10% de los casos con tuberculosis meningea
pueden tener alguna forma de tuberculosis espinal. (10) La tuberculosis espinal, también
conocida como Enfermedad de Pott, representa aproximadamente la mitad de los pacientes con
tuberculosis 6sea. (11) La espondilitis espinal es la manifestacion mas comun de la tuberculosis
osteoarticular, y el 1% a 3% de los pacientes con tuberculosis tienen afectacion dsea. Es mas
comun en las primeras 3 décadas de la vida, es la principal causa de paraplejia en los paises en
desarrollo. Los pacientes suelen presentar dolor después de que la infeccion por Mycobacterium
se ha extendido desde el pulmén a las estructuras dseas a través del torrente sanguineo. La
afectacion del cuerpo vertebral es generalmente a través del extenso plexo venoso de Batson
extendiendo la infeccién a multiples segmentos de la columna vertebral. (12) La tuberculosis
espinal se puede manifestar como un bloqueo espinal agudo, una mielitis transversa subaguda o
una paralisis ascendente progresiva. Se ha observado que los sintomas méas comunes son fiebre
(70%) y paraplejia (60%). Algunos pacientes pueden presentar paraparesia, incontinencia de
esfinteres, Babinski positivo e incluso sintomas de radiculopatia. (13) La tuberculosis espinal por
lo general implica las vértebras tordcicas y lumbares. Las complicaciones pueden incluir colapso
vertebral, paraplejia y abscesos paravertebrales. (14) La paraplejia suele ser secundaria a
enfermedad de Pott, una causa comun de mielopatia, sin embargo la tuberculosis también puede
causar otras formas de mielopatia, que no forman parte de la paraplejia de Pott: tuberculomas
espinales y aracnoiditis granulomatosa que también causan paraplejia. En la enfermedad de Pott,
hay compresion de la médula espinal debida a un absceso, tejido de granulacion y desplazamiento
0seo. La afectacion neurologica es secundaria a inflamacion medular y radicular, y
excepcionalmente hay compresion por un absceso o tuberculoma. Puede haber tuberculomas
dentro de la medula espinal, intradurales o peridurales, aracnoiditis granulomatosa
(radiculomielopatia) con compresion de la medula espinal y vasculitis. La aracnoiditis, los
tuberculomas medulares o complicaciones de la médula espinal de la meningitis tuberculosa
deben ser agrupados en la designacion de la radiculomielitis tuberculosa. En la médula espinal
todas las lesiones (epidurales, meningeas e intramedulares) pueden causar bloqueo subaracnoideo
causando hiperproteinorraquia y pleiocitosis con predominio de linfocitos. (9)

21



DIAGNOSTICO

El diagnéstico de tuberculosis meningea es dificil ya que la radiografia de térax, PPD (prueba de
tuberculina) y el cultivo de micobacterias son habitualmente negativos, debido a la baja cantidad
de micobacterias en el LCR, por lo que el diagnostico constituye un reto para el clinico. Es de
gran ayuda para realizar el diagnostico los siguientes puntos: a) conocer si hubo contacto con
personas con cuadro clinico de tuberculosis corroborada; en algunos estudios se reporta este
antecedente en 43-85%, aunque este antecedente es a menudo negativo; b) una prueba de
tuberculina cutdnea, la cual serd positiva en aproximadamente 47-98% de los casos; c) una
radiografia de torax, que a menudo puede mostrar enfermedad pulmonar; y d) los hallazgos en el
estudio citoquimico y cultivo del LCR; si el liquido es obtenido del ventriculo este puede
observarse de caracteristicas normales. (15) Debido a lo catastréfico de la enfermedad, la alta
mortalidad y probabilidad de dejar secuelas los clinicos a menudo inician tratamiento
antituberculoso aun sin tener confirmacion por pruebas de laboratorio; esto ocurre en la practica
en la mayoria de los paises. Haciendo uso de los hallazgos clinicos, Kumar y col. Observaron
que los siguientes hallazgos clinicos y de laboratorio: prodromos de mas de siete dias, atrofia
optica en el examen de fondo de ojo, déficit neurologico focal, movimientos anormales y
predominio de células mononucleares en el LCR, permitian hacer un diagnostico de tuberculosis
meningea. La sensibilidad y especificidad con uno de estos hallazgos era de 98 y 43%, con dos
77y 87% y con tres 54 y 98%, respectivamente. (15)
Un caso definitivo o presuntivo de meningitis tuberculosa en niflos debe cumplir con los
siguientes criterios:
— Paciente VIH: seropositivos o negativos
— Definicion de caso: incluye caso definitivo y probable
— Caso definitivo de meningitis tuberculosa: Aislamiento de Mycobacterium tuberculosis en
LCR
— Probable meningitis tuberculosa: signos clinicos de meningitis tuberculosa mas
caracteristicas de LCR (macroscopicamente claro, pleocitosis, hiperproteinorraquia e
hipoglucorraquia), mas uno o mas de los siguientes criterios
a) Pérdida reciente de peso
b) Contacto en su hogar con pacientes baciliferos
c) TAC de craneo compatible con meningitis tuberculosa
d) Radiografia de torax compatible con tuberculosis pulmonar
e) Prueba de Mantoux positiva
f) Otros especimenes clinicos positivos para bacilos acido-alcohol resistentes.

Para categorizar a los pacientes con meningitis tuberculosa: se requiere de criterios clinicos, para
un caso probable, se requiere un puntaje mayor a 12 cuando las imégenes se encuentran
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disponibles, o un puntaje mayor a 10, cuando las imagenes no estan disponibles. Un caso posible
de meningitis tuberculosa debe tener un puntaje de 6 a 11 y cuando la imagen no esta disponible
se requiere un puntaje de 6 a 9.

Los criterios diagnosticos para clasificar a la meningitis tuberculosa y asi determinar los puntajes,
se muestran en la tabla 1 (Anexo 1) (16)

De acuerdo al puntaje obtenido se categorizan en meningitis tuberculosa definitiva, meningitis
tuberculosa probable, meningitis tuberculosa posible y meningitis no tuberculosa, como se
muestra en la tabla 2 (Anexo 2). (16)

ESTUDIO DEL LIQUIDO CEFALORRAQUIDEO (LCR)

CITOLOGIA: El anélisis de LCR tipico de pacientes con tuberculosis del SNC demuestra
pleocitosis linfocitica moderada, niveles moderadamente elevados de proteinas e
hipoglucorraquia. Como tal, el perfil del LCR en tuberculosis del SNC imita los perfiles de una
gran lista de procesos infecciosos y no infecciosos que afectan el SNC. Una serie de casos de
adultos no infectados por VIH y tuberculosis del SNC en Turquia encontré un predominio de
linfocitos en el LCR en 85% de los casos, neutréfilos en el 15%, niveles altos de proteinas en
77%, hipoglucorraquia en 67,2%, y la presion de apertura elevada en 54% de los pacientes.
Aunque la hipoglucorraquia es comun tanto en meningitis bacteriana y en tuberculosis meningea,
su presencia puede proporcionar un discriminador conveniente, que distingue a estas etiologias de
la mayoria de las otras causas de meningoencefalitis, especialmente cuando se considera el inicio
de antibidticos empiricos. El predominio de neutrofilos en algunos casos probablemente
representa una fase anterior de infeccion, que, en el transcurso de dias a semanas, se convertird a
un perfil predominantemente linfocitica. En raras ocasiones, se han identificado hallazgos de
normalidad en el LCR con diagndstico final de tuberculosis. Se ha observado que el LCR puede
mas tarde cambiar a predominancia de neutrofilos con la terapia antituberculosa. Se ha postulado
que esta respuesta paraddjica se debe a una reacciéon de hipersensibilidad relacionada a la
liberacion de proteinas tuberculosas durante la terapia antituberculosa y, en al menos una serie
retrospectiva, estaba relacionada con el desarrollo de tuberculomas. (5) El LCR se caracteriza en
la tuberculosis del SNC por presion de apertura generalmente elevada mayor de 80 cmH20O,
leucocitos de 10 a 500, inicialmente aparecen polimorfonucleares, pero los linfocitos predominan
a lo largo de la mayor parte de la evolucion, la hiperproteinorraquia puede ir de 100 a 3000,
hipoglucorraquia <50mg/dl en la mayoria de los casos, la cual disminuye mas sino se instaura
tratamiento. (17)
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TINCION DE LCR Y CULTIVO

El diagnostico definitivo de tuberculosis meningea se realiza mediante la observacion de
micobacterias en una tincion de LCR o mediante cultivo positivo del mismo. La demostracion de
bacilos acido alcohol resistentes (BAAR) en liquido cefalorraquideo continua siendo el método
diagnostico mas usado para definir a los pacientes con tuberculosis meningea. Malavi y LeFock
mostraron que las micobacterias se observan mediante tincion en LCR en 10 a 40% de los
pacientes y en cultivos positivos en 45-90% de los casos. Otros reportan un resultado positivo en
la tincion de BAAR en LCR en menos de 20% de los pacientes. (15) La importancia de obtener
un cultivo es que el crecimiento del M. tuberculosis permite realizar pruebas de sensibilidad al
farmaco, que puede tener un gran impacto en la seleccién del medicamento apropiado. Las
tinciones estandar para la identificacion de los BAAR son: Ziehl-Neelsen, Kinyoun, o auramina-
rodamina aplicadas a muestras de LCR. Las muestras de LCR de la cisterna y de los ventriculos
parecen tener una sensibilidad superior a los cultivos convencionales obtenidos por puncion
lumbar. Un estudio reciente establecid que tanto el volumen LCR y la duracion de la evaluacion
microscopica se asocian de forma independiente con la confirmacion bacteriologica de
tuberculosis del SNC, sugiriendo que la cantidad minima de LCR a examinar debe ser de 6 ml
durante un periodo de 30 min. (5)

REACCION EN CADENA DE POLIMERASA (PCR)

Las metodologias existentes siguen siendo ineficaces para el diagndstico de infeccion por
mycobacterium tuberculosis, debido al escaso numero de micobacterias y / 0 a que se requiere
mucho tiempo para dichos procedimientos. En la actualidad, los ensayos basados en la
amplificacion del 4cido nucleico son las opciones mdas adecuados para la identificacion de
Mycobacterium tuberculosis en muestras con baciloscopia negativa con alto grado de
sensibilidad y especificidad. Makeshkumar, Madhavan et al, realizaron un estudio para evaluar la
utilidad de la PCR en el diagnostico definitivo de pacientes con probable tuberculosis
extrapulmonar evaluando la secuencia de insercion (IS) 6110 comparandolo con el cultivo
convencional por el método de Lowenstein Jensen (LJ) para el diagnostico de tuberculosis
extrapulmonar, en dicho estudio se demostré la identificacion de un mayor numero de positivos
comparandolo con los métodos convencionales en los diferentes especimenes estudiados: en LCR
la positividad fue de 0% y 9%, en liquido pleural 0 y 12%, orina 2 y 4% para cultivo con L-J y
PCR IS 6110 respectivamente. (18)

PRUEBA DE MATOUX

Segin la NOM nuamero 006, reactor al PPD es la persona que a las 72 horas de aplicar PPD
presenta induracion intradérmica de 10mm o mas, en el sitio de aplicacion de 2 UT de PP-RT23.
En menores de cinco afios con o sin BCG, recién nacidos, nifias y nifios desnutridos y personas
inmunodeprimidas, se considera reactor a quien presente induraciéon de 5 mm o maés. (2) La
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tuberculina es una de las intradermorreacciones mas utilizadas en todo el mundo. Se usa para
valorar la hipersensibilidad retardada a antigenos de micobacterias (Mycobacterium tuberculosis,
vacuna BCG, micobacterias atipicas) y se le conoce como reacciéon de Mantoux. Se obtiene una
reaccion positiva dos a diez semanas después de la primoinfeccion tuberculosa; hasta 95% de los
pacientes que se han expuesto a esa micobacteria desarrollaran una induracion mayor de 10 mm,
por esto, un resultado positivo indica infeccion tuberculosa, activa o inactiva. E1 PPD se obtiene
de la precipitacion de un filtrado del cultivo de M. Tuberculosis con sulfato de amonio o acido
tricloroacético. (19) La prueba de Mantoux con tuberculina consiste en la inyeccion intradérmica,
que contiene 5 U de tuberculina de PPD, estabilizado con Tween 80. Las células T sensibilizadas
por una infeccion previa se dirigen a la piel, donde liberan linfocinas que inducen vasodilatacion
local, edema, deposito de fibrina y reclutamiento de otras células inflamatorias hacia el area. La
cantidad de induracion producida como respuesta a la prueba debe ser medida por una persona
especialmente entrenada, 48 — 72 horas después de la administracion, y se consideran de acuerdo
a la tabla 3 (anexo 3). En algin paciente la induracion comienza 72 horas después de la
inyeccion, esta induracion tardia también se considera como un resultado positivo. Las reacciones
de hipersensibilidad inmediata a la tuberculina o a otros constituyentes del preparado, duran poco
(=224 hrs) y no constituye un resultado positivo. Los falsos positivos a la tuberculina pueden

deberse a una sensibilizaciéon cruzada a antigenos de micobacterias no tuberculosas, que en
general prevalecen mas en las zonas del mundo mas proximas al ecuador. La vacunacion previa
con bacilos de Calmette Guerin también puede causar una reaccion positiva a la tuberculina. Esto
es especialmente cierto si se han administrado 2 vacunas de BCG. Alrededor de la mitad de los
lactantes que reciben la vacuna con BCG no presentan nunca una prueba cutdnea positiva a la
tuberculina y en aquellos con prueba inicial positiva la reactividad se suele desvanecer al cabo de
2 a 3 afos. (17)

ACTIVIDAD DE ADENOSINA DESAMINASA (ADA)

La ADA es una enzima producida por los linfocitos T, sus valores elevados se han observado en
63 a 100% de los pacientes con meningitis tuberculosa. En los pacientes con meningitis
tuberculosa se observa un incremento de ADA durante los diez primeros dias de tratamiento y
posteriormente en los dias 10 a 20 la actividad de la enzima es apenas menor que la observada
antes del tratamiento antituberculoso. La experiencia con esta prueba practicamente se limita a
adultos, aun hacen falta mas estudios en nifos. (15)

ANALISIS DE LIBERACION DE INTERFERON GAMMA

Este examen esta basado en el inmunodiagnostico, el cual se produce por la liberacion de los
linfocitos T cuando se incuban en la presencia de antigenos altamente especificos de
micobacterium tuberculosis. Hay dos ensayos de liberacion de interferon gamma comercialmente
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disponibles QuantiFERON®-TB (incuba la sangre y mide el interferon gamma con ensayo de
inmunoabsorcién ligado a enzimas) y T- SPOT ® TB (mide el interferon gamma producido por
las células mononucleares periféricas). Al igual que el PPD no puede diferenciar entre la
infeccion previa por tuberculosis y tuberculosis activa. (20) Ambas pruebas tienen controles
internos (similares a la inclusion de una prueba cutanea para candida en la PPD). Estas pruebas
tienen varias ventajas teoricas y practicas sobre la prueba cutanea de la tuberculina, entre ellas la
necesidad de 1 tnico encuentro con el paciente, ausencia de reaccion cruzada con la vacunacion
con BCG y la mayoria de las otras micobacterias; y ausencia de efecto refuerzo (aumento de la
reaccién a la prueba cutdnea de la tuberculina con las pruebas sucesivas). Las pruebas de
ELISPIT pueden funcionar mejor cuando se utilizan en combinacién con una PPD para aumentar
la sensibilidad. (17)

IMAGENOLOGIA
RADIOGRAFIA DE TORAX

Radioldgicamente la tuberculosis primaria se manifiesta por cuatro entidades: enfermedad en el
parénquima, linfadenopatia, enfermedad miliar y derrame pleural. En el parénquima pulmonar se
observa consolidacion homogénea en todo el 16bulo con predominio en el inferior y en el medio.
En nifios menores de 2 afios la atelectasia lobar o segmentaria es vista frecuentemente en el
16bulo superior o en el segmento medio del 16bulo medio. En aproximadamente dos tercios de los
casos, el foco parenquimatoso se resuelve sin secuelas en la radiografia convencional, sin
embargo, esta resolucion puede tardar hasta dos afios; en los casos restantes persiste una cicatriz
radioldgica que se calcifica hasta un 15% de los casos, conocida como foco de Ghon, otros focos
también pueden observarse, son opacidades parecidas a masas llamados tuberculomas, los cuales
son vistos en 9% de los casos, los tuberculomas pueden cavitar y contener calcificaciones. La
linfadenopatia se observa hasta en el 96% de los nifios, es tipicamente unilateral y del lado
derecho, implicando el hilio y la region paratraqueal derecha, aunque es bilateral en un tercio de
los casos. La combinacion de ganglios hiliares calcificados y un foco de Ghon se llaman
complejos de Ranke sugestivo de tuberculosis anterior. La enfermedad miliar se observa en
nifios, ancianos y personas inmunocomprometidas, afecta 1 a 7% de los pacientes con todas las
formas de tuberculosis, se manifiesta dentro de los 6 meses de exposicion inicial, la
hiperinflacion puede ser la caracteristica mas temprana; los hallazgos radioldgicos clasicos son
pequeiios nodulos de 3 mm distribuidos uniformemente con predominio en el 16bulo inferior en
el 85% de los casos. El derrame pleural ocurre en una cuarta parte de los casos de tuberculosis,
puede ser a menudo la tnica manifestacion y se manifiesta 3 a 7 meses después de la exposicion
inicial; suele ser unilateral y las complicaciones son raras (empiema, fistula, erosion del hueso).
(21) Los datos radiograficos en una tuberculosis pulmonar en los nifios pueden ser los siguientes:
linfadenopatia hiliar o mediastinal, hiperinflacion segmentaria, atelectasias, consolidacion
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alveolar, derrame pleural o empiema y raramente masa focal. La cavitacion es comun en
adolescentes. La tuberculosis miliar se caracteriza por una sombra reticular fina bilateral, llamada
“tormenta de nieve” (21)

TOMOGRAFIA AXIAL COMPUTARIZADA

Si bien el uso de técnicas de neurodiagnostico tales como tomografia axial computarizada (TAC)
y la resonancia magnética (RM) han mejorado enormemente la precision diagnostica de
meningitis tuberculosa y tuberculomas, no hay una serie de hallazgos radiologicos
patognomoénicos para TB SNC. (5) Todos los pacientes con tuberculosis del sistema nervioso
central preferentemente deben ser evaluados con tomografia de craneo contrastada ya sea antes o
durante las primeras 48 hrs de tratamiento. (6) El tipico hallazgo radioldgico es el realce
meningeo basal, por lo general mas pronunciado en las cisternas basales. (21) En una serie de
casos se encontr6 que el realce meningeo basal y la presencia de tuberculoma tuvieron 89% de
sensibilidad y 100% de especificidad en el diagnostico de meningitis tuberculosa. (16)

Pacientes con tuberculosis meningea presentaron en la TAC de craneo hidrocefalia en el 94% de
los pacientes estudiados y realce basilar en 93%. (22) En una serie de casos de nifilos menores de
un afio de edad se encontraron caracteristicas de tuberculosis meningea en los estudios de
imagen, presentando hidrocefalia en el 100% de los pacientes, reforzamiento de la cisterna basilar
en el 14% de los pacientes e infarto de los ganglios basales bilateral en el 29% de los casos. (23)
Los infartos isquémicos son también una complicacién comun, vista en 20 a 40% de los pacientes
en la TAC de craneo, sobre todo en los ganglios basales o en las regiones internas de la capsula,
que resultan de compresion vascular y oclusion de pequefios vasos perforantes. La lesion mas
comun del SNC es el tuberculoma (granuloma tuberculoso). Esta lesion puede ser solitaria,
multiple o miliar, y puede ser visto en cualquier sitio del parénquima cerebral, aunque ocurre con
mas frecuencia en los lobulos frontal y parietal, pueden coexistir junto con la meningitis
tuberculosa. En la TAC los tuberculomas aparecen como masas redondas o lobuladas con
atenuacion baja o alta, tienen un anillo homogéneo y paredes irregulares de espesor variable. En
la TAC los abscesos tuberculosos aparecen como lesiones hipoatenuadas con edema circundante,
con efecto de masa y realce del anillo. (21)

RESONANCIA MAGNETICA NUCLEAR

Aunque la resonancia magnética (RM) es posiblemente superior a la TC en la identificacion de
alteraciones meningeas y parénquima, su limitada disponibilidad en todo el mundo y el requisito
para la anestesia general en nifios sugieren que puede tener un impacto limitado en el diagndstico
de la TBM a nivel mundial. (5) En la RM contrastada en los cortes axiales de T1, se observa un
realce meningeo florido de predominio en las cisternas basales con un cierto grado de
participacion de las meninges en las convexidades cerebrales y en las cisuras de Silvio. Los
hallazgos en la RM de tuberculoma dependeran de si el tuberculoma se caseifico, y si es asi, si el
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centro es liquido o sélido. Se cree que progresa de no caseificante a caseificante y después de un
centro solido a un centro liquido. Un tuberculoma no caseificante es hipointenso en T1 e
hiperintenso en T2 y homogéneo con gadolinio. Los tuberculomas con un centro solido son
isointensos a hipointensos en T1 a T2. Usualmente tiene edema circundante, que es el
hiperintenso en T2. Los tuberculomas caseosos con centro liquido son hipointensos en T1 e
hiperintensas en T2, con un anillo hipointenso en T2 que representa la capsula. Los bordes del
tuberculoma se realzan con gadolinio. Los abscesos tuberculosos pueden ser similares en
apariencia a los tuberculomas caseificantes con liquido en el centro, aunque son mas grandes y
multiloculados. (21)

Recientemente, algunos autores han sugerido el papel de FLAIR (Fluid Attenuated Inversion
Recovery) en la formacion de imagenes en los casos de leptomeningitis, incluyendo meningitis
tuberculosa. Un estudio reciente realizado por Parmar y cols ha sugerido que FLAIR post-
contraste puede tener sensibilidad similar pero mayor especificidad en comparaciéon con el
contraste de las imagenes en T1 para la deteccion de realce leptomeningeo. Asi FLAIR post-
contraste podria ser un complemento util en la evaluacion de pacientes con sospecha de
tuberculosis. (24)

Las imagenes de la tuberculosis meningea espinal consisten en loculacion del LCR y obliteracion
de espacio subaracnoideo espinal con pérdida del contorno espinal en la columna cervicodorsal y
apelmazamiento de las raices nerviosas de la region lumbar. Las imdgenes contrastadas revelan
imagenes nodulares densas con realce lineal intradural, que puede llenar el espacio
subaracnoideo, sin contraste de la apariencia de imagen normal. La meningitis tuberculosa
cronica puede no tener realce. La siringomielia puede ocurrir como una complicacién de la
aracnoiditis y se observa como una cavitacion en la medula espinal, demuestra intensidad de la
sefial del LCR en T1 o T2 y no muestra realce después de la administracion de material de
contraste. (21)

ANGIOGRAFIA

Estudios angiograficos cerebrales en la tuberculosis meningea en una significativa proporcion de
casos muestran estrechamiento de la cardtida interna, la arteria cerebral media y anterior; las
autopsias revelan vasculitis y fibrosis de la capa media. Un estudio de secuencia de angiografia
muestra vasoconstriccion, seguida de vasodilatacion y finalmente estenosis. Nuevas modalidades
de imagen han demostrado vasoespasmo o perfusion cerebral alterada en la tuberculosis
meningea, estos incluyen la angiorresonancia magnética, el doppler transcraneal y la tomografia
con emision de positrones. (25)
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TRATAMIENTO PARA TUBERCULOSIS DE SISTEMA NERVIOSO CENTRAL

Segtin la NOM 006-SSA2-2013 los farmacos de primera linea que se utilizan en el tratamiento
primario de la tuberculosis son: Isoniacida (H), Rifampicina (R), Pirazinamida (Z),
Estreptomicina (S) y Etambutol (E). En nifios menores de ocho afios se deben administrar cuatro
farmacos en presentacion separada. En todos los pacientes con tuberculosis del sistema nervioso
central el tratamiento debe ser administrado durante un afio aproximadamente, dividido en dos

etapas: fase intensiva, 2 meses (diario de lunes a sabado con HRZE); y fase de sostén, 10 meses

(intermitente, 3 veces a la semana, con HR). (2)

Las dosis en paciente pediatrico son:

FARMACOS ANTITUBERCULOSOS DE PRIMERA LINEA PARA NINOS

FARMACOS Dosis diaria mg/Kg | Dosis intermitente mg/Kg
Isoniacida (H) 15 hasta 300 mg 20 Hasta 600 mg
Rifampicina (R) 15 hasta 600mg 20 mg/Kg 600-900mg

Pirazinamida (Z)

25-40 hasta 2 gr

Hasta 50 mg/KG En mayores de 51 Kg hasta2.5 g

Estreptomicina (S)

15-30 hasta 1 gr

25-30 mg/Kg hasta 1 gr

Etambutol (E )

15-30 hasta 1.2 gr

50mg/kg hasta 1.2 gr

Fuente: Modificacion a la Norma Oficial Mexicana NOM-006-SSA2-2013. Para la prevencion y control de la
tuberculosis en la atencion primaria a la salud.

Las principales diferencias en el tratamiento de la TB SNC en comparaciéon con otros grupos de
TB son la adiciébn de corticosteroides y la duraciéon prolongada del Tratamiento. Las
recomendaciones de tratamiento de la American Thoracic Society (ATC) para TM constan de dos
meses de tratamiento de cuatro farmacos combinado con corticoides, y un adicional de 7 a 10
meses de terapia de dos drogas. Los cuatro medicamentos son isoniazida (H), rifampicina (R),
pirazinamida (Z) y etambutol (E). Después de esto, debe haber seguimiento meses de terapia de
dos drogas con H y R. (26)

La isoniazida tiene una excelente penetracion en la barrera hematoencefalica, su penetracion se
estima en 86%. Rifampicina (R) penetra a través de la barrera hematoencefalica normal en un
10-20%; esto es suficiente para ser eficaz. Una vez que la barrera hematoencefalica se rompe la
penetracion se hace mas alta. La penetracion del etambutol a través de la barrera
hematoencefalica es pobre. La TM conduce a la ruptura de dicha barrera, por lo que puede existir
una concentracion detectable de etambutol en el LCR, pero en la mayoria de los casos no es
terapéutica. La OMS recomienda la sustitucion de E en la TM por estreptomicina debido a su
escasa penetracion aunque la penetracion de la estreptomicina también es pobre (26)

Los corticosteroides se recomiendan en el tratamiento de TM. En el tuberculoma, la evidencia de
la eficacia de corticosteroides es escasa, pero por lo general se prescriben. La revision Cochrane
de Prasad y Singh, mostréo que la adicién de corticosteroides para el tratamiento de la TM
proporciona mejores resultados al reducir el riesgo de muerte y deficiencia neuroldgica. (26)
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COMPLICACIONES

La TB del SNC representa alrededor del 10% de todos los casos de TB y lleva altas tasas de
morbilidad y mortalidad neuroldgicas, especialmente la de la meningitis TB. Varios factores
contribuyen a este mal resultado, incluyendo la participacién cerebrovascular, la isquemia
cerebral resultante, la formacion de abscesos, hidrocefalia y el incremento de la presion
intracraneal, la lesion directa del parénquima, hiponatremia, convulsiones y retraso en el
diagnostico. (12)

Hagan y Nathani refieren que las razones mas comunes para la admision a una unidad de
cuidados intensivos son: insuficiencia respiratoria aguda y el desarrollo de fallo multiorganico
(FMO). El deterioro neurologico debido a la meningitis tuberculosa es una rara pero importante
razoén para ingreso en la UCIL La mortalidad es alta para los pacientes con tuberculosis activa e
insuficiencia respiratoria; un estudio canadiense encontré una mayor mortalidad hospitalaria
(69%), significativa para los pacientes que requieren ventilacidon mecénica secundaria a TB en
comparacion con SDRA de cualquier causa (56%) (27)

SECUELAS

La evolucién de la tuberculosis meningea estd fuertemente asociada con el estadio de la
enfermedad al ingreso, un estudio realizado en Sudafrica muestra que en los menores de 12
meses, 55% tenian una pobre evolucion, comparado con una buena recuperacion en todos los
mayores de 10 afios; estos hallazgos sirven para enfatizar que un diagnostico temprano y
tratamiento oportuno, particularmente en nifios pequefios es de primordial importancia. Entre los
pacientes que logran sobrevivir a un evento de meningitis tuberculosa, 10 a 20% tendran secuelas
incapacitantes como ceguera, sordera, calcificaciones intracraneales, diabetes insipida, obesidad,
paraplejia, hidrocefalia, lesion de neurona motora superior o inferior y anormalidades mentales.

(15)
PREVENCION

En la actualidad, la vacunacion con BCG cubre el 85% de los recién nacidos, se ha estimado que
cerca de 100 millones de ninos estan vacunados con la vacuna BCG al ano, incluso cuando la
tuberculosis del sistema nervioso central se desarrolla, la vacuna BCG puede mitigar la severidad
de la enfermedad; la eficacia de la vacuna no es del 100%, por eso aunque hay una historia de
vacunacion se debe investigar la posibilidad de tuberculosis del sistema nervioso central. (5)
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RESULTADOS:

Se acudi6 al servicio de epidemiologia del Hospital de Infectologia Dr. Daniel Méndez
Hernédndez, del Centro Médico Nacional La Raza, para la revision de la base de datos,
identificandose un total de 7 pacientes con diagnostico final de meningitis tuberculosa durante el
periodo comprendido de 01 de junio de 2010 al 30 de junio de 2015, de los cuales un expediente
se extravid en archivo clinico, por lo que solo se analizaron 6 expedientes clinicos. El rango de
edad fue de 7 afnos 5 meses a 12 afnos 11 meses, con una moda de 12 afios 11 meses, y un
promedio de 11 afios y 2 meses. En cuanto al género se encontr6é que 66.6% (n=4) fueron mujeres
y 33.3% (n=2) hombres. El 100% con un nivel socioeconémico medio, basado en las
valoraciones realizadas por el servicio de trabajo social del IMSS. En cuanto al estado de
nutricion, 66.6% (n=4) se consider6 con un estado de nutricion normal, 16.6% (n=1) con
desnutricion aguda, y el otro 16.6% (n=1) con obesidad. El 66.6% (n=4) de los pacientes eran
originarios del Estado de México, y el restante 33.3% (n=2) del Distrito Federal, respecto a la
residencia 83.3% (n=5) residentes del Estado de México. En el 100% (n=6) de los pacientes no
existio antecedente de contacto con un caso previo de tuberculosis.

Tabla 1. CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS

Genero | Edad Nivel Estado de Lugar de origen Lugar de residencia COMBE
socioeconomico | nutricion
Caso | F 10 afios 9 Medio Desnutricion Gustavo A. Madero Gustavo A. Madero DF Negativo
1 meses aguda DF
Caso | M 11 afios 10 Medio Obesidad Tecamac, Estado de Tecamac, Estado de México | Negativo
2 meses México
Caso | F 7 afios 5 Medio Normal Distrito Federal Ecatepec, Estado de México | Negativo
3 meses
Caso | F 11 afios 1 Medio Normal Ayotla, Ixtapaluca Ayotla, Ixtapaluca, Estado Negativo
4 mes Estado de México de México
Caso | M 12 aflos 11 Medio Normal San Felipe del San Juan Cuajomulco, Negativo
5 meses Progreso. Estado de Jocotitlan. Estado de México
México

Caso | F 12 afios 11 Medio Normal Estado de México Estado de México Negativo
6 meses
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CARACTERISTICAS CLINICAS

En relacion con los signos y sintomas presentados en el momento del diagnéstico y de acuerdo
con los criterios clinicos referidos, encontramos que el estadio III fue el mas frecuente en un

66.6% (n=4) de los pacientes, seguido del estadio II con un 33.3% (n=2), sin encontrarse ningin

paciente en estadio I. Los sintomas predominantes fueron fiebre y cefalea presentes en el 100%
de los pacientes; la fiebre con una duracion promedio de 28.8 dias, en un rango de 2 semanas

hasta los 2 meses y la cefalea con una duracion media de 23.5 dias y su rango respectivo de 8 a
45 dias. El resto de los signos en orden de frecuencia fueron: alteraciones en el estado de
conciencia 66.6%, signos de irritacion meningea 66.6%, afasia motora 66.6%, vomitos 50%,
alteraciones en la personalidad 50%, afeccion de pares craneales 33.3%, hemiparesia 33.3%,
hemiplejia 16.6% y crisis convulsivas 16.6%.

Tabla 2. CARACTERISTICAS CLINICAS

Caso 1

Fiebre, hiporexia y debilidad de 28 dias de evolucion.

Cefalea opresiva de intensidad moderada y vomitos alimentarios de 21 dias de evolucion.

Rigidez de cuello y desorientacion de 19 dias de evolucion.

Desviacion de la comisura labial hacia la derecha de 4 dias de evolucion

Signo de Kernig positivo, afasia motora, tendencia al suefio, periodos de agitacion pisocomotriz y desinhibicion de 3
dias de evolucion.

Disminucién de 6 puntos en escala de coma de Glasgow de 1 dia de evolucion.

Caso 2

Fiebre y cefalea hemicraneana de predominio derecho de 20 dias de evolucion.

Vémitos de 18 dias de evolucion

Parestesias en hemicuerpo izquierdo de 15 dias de evolucion.

Diplopia, alteraciones en la conducta con tendencia a la agresividad, desorientacion, somnolencia, lenguaje
incoherente, paralisis del III par craneal izquierdo, disminucion de la fuerza muscular en hemicuerpo izquierdo MTI
4/5, MPI1 3/5 y disdiadococinecias de 12 dias de evolucion.

Rigidez de cuello y limitacion en la abduccion de los movimientos oculomotores en el ojo izquierdo de 5 dias de
evolucion.

Anisocoria y papiledema de2 dias de evolucion.

Caso 3

Fiebre intermitente de 14 dias de evolucion.

Cefalea parietal izquierda incapacitante de 8 dias de evolucion.

Alteracion del estado de alerta, lipotimia, cambios en la personalidad, alteraciones en el ciclo suefio-vigilia, signos de
Kernig y Brudzinski positivos de 2 dias de evolucion.

Caso 4

Cefalea de 45 dias de evolucion.

Fiebre de 30 dias de evolucion.

Vomitos de 30 dias de evolucion.

Dislalia, afasia motora, signos de Kernig y Brudzinski positivos de 7 dias de evolucion.

Caso 5

Fiebre vespertina y artralgias generalizadas de 2 meses de evolucion.

Cefalea intensa de 1 mes de evolucion.

Hemiparesia izquierda de 10 dias de evolucion.

Dislalia, afasia motora, somnolencia, disminucién de 6 puntos en la escala de Glasgow de 2 dias de evolucion.

Caso 6

Fiebre de 3 semanas de evolucion.

Cefalea frontal de moderada intensidad, acompaifiada de vomitos con arqueos, de 20 dias de evolucion.

Crisis convulsivas tonico clonico generalizadas, afasia motora, disminucion de 7 puntos en la escala de Glasgow de 3
dias de evolucion.
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ESTUDIOS DE LCR

Se realizo el estudio de LCR en todos los pacientes, encontrandose una celularidad alterada en
el 100% de los pacientes, con una predominancia de polimorfonucleares en el 83.3% de los
casos. Se observd hiperproteinorraquia e hipoglucorraquia en el 100% de los pacientes. Al
realizar tinciones especiales (Ziehl Neelsen) estas resultaron positivas solo en el 50% de los
pacientes. Se realizo asimismo PCR en el 100% de los pacientes, resultando positiva en todos los
casos. El aislamiento por medio de cultivos se logro en el 83.3% (N=5) de los casos, de los
cuales 60% (n=3) correspondi6é a M. tuberculosis y el 40% (n=2) restante a M. bovis. Solo en un
paciente (16.6%) se realizd ADA la cual result6 positiva.

Tabla 3. CARACTERISTICAS DEL LCR

Aspecto y color | Conteo | PMN MN PROTEINAS | GLUCOSA TINCION PCR | CULTIVO ADA
global % % MG/DL MG/DL ZIEHL LCR
de NEELSEN
células/
mm3
Caso 1 | Claro 234 79 21 108 24 -) ) POSITIVO | SI
M. 4U1
tuberculosis
Caso 2 | Transparente, 350 60 40 71 15 -) ) NO SE
incoloro REPORTO
Caso 3 | Incoloro, 81 70 30 70.25 40 +) +) POSITIVO
ligeramente M.
turbio, tuberculosis
coagulabilidad
nula
Caso4 | Turbio, 206 20 80 135.36 25 ) ) POSITIVO
amarillo, M.
coagulabilidad tuberculosis
nula
Caso 5 | Transparente, 83 70 30 192.6 28 () ) POSITIVO
incoloro M. bovis
Caso 6 | Turbio, 317 60 40 148 6 +) ) POSITIVO
incoloro, M. bovis
ligeramente
xantocromico,
coagulabilidad
nula
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IMAGENOLOGIA

El 83.3% de los pacientes contaban con imagenes tomograficas y el 50% con imagenes de
resonancia magnética. Los hallazgos caracteristicos de tuberculosis del sistema nervioso central
mas frecuentes fueron: aracnoiditis 66.6%, hidrocefalia 50% y tuberculomas en el 16.6% de los
casos. También se registro edema cerebral en el 33.3% de los pacientes.

Tabla 4. REPORTES DE ESTUDIOS DE IMAGEN

TAC DE CRANEO RM DE CRANEO
Caso | Se observa en fosa posterior 4° ventriculo dilatado y aumento de la
1 densidad de las cisternas interpedunculares, ambiens y la

cuadrigeminal. A nivel supratentorial dilatacion de ventriculos
laterales y tercer ventriculo. Lesiones de sustancia blanca en los
l6bulos frontales y parietales adyacentes a la capsula estriada de
manera bilateral.

IDX CISTERNITIS, ARACNOIDITIS BASAL.

Caso | Edema cerebral severo con predominio en fosa posterior, Tras la administracion de gadolinio en fase ponderal T1 se

2 disminucion del espacio subaracnoideo, hiperdensidad con puntilleo observo un realce meningeo tanto de las meninges que rodean al
sobre tentorio bilateral, cisterna con presencia de herniacion uncal cerebro, medula espinal cervical, glosofaringeo asi como al tallo
derecha, hemorragia subaracnoidea Fisher III Hunt Hess 111 cerebral, fundamentalmente al mesencéfalo de predominio

derecho, condicionando la obliteracion a ese nivel de la cisterna
cuadrigeminal y ambiens y también se observo reforzamiento
meningeo difuso, asi como seno sagital superior, seno recto y
presa de Herofilo engrosados, situacion que se corrobora con la
venorresonancia, la cual muestra irregularidad del tercio medio y
anterior del seno sagital superior asi como de ambos senos
transversos

IDX ARACNOIDITIS BASAL CON AFECTACION DE LOS
IDX: EDEMA CEREBRAL SEVERO, HEMORRAGIA NERVIOS CRANEALES, DE PREDOMINIO A NIVEL
SUBARACNOIDEA FISHER III HUNT HESS III PERIMESENCEFALICOS DERECHOS. EDEMA CEREBRAL
LEVE. TROMBOSIS DEL SENO SAGITAL SUPERIOR Y
SENOS TRANSVERSOS ASI COMO DEL RECTO. MEDULA
CERVICAL CON DATOS DE ARACNOIDITIS.

Caso | Dilatacion ventricular (ventriculos laterales y cuarto ventriculo), sin

3 alteraciones en las cisternas de la base.

IDX VENTRICULOMEGALIA
Caso Hemisferios cerebrales con intensidad de sefial anormal en la
4 secuencia ponderada en T2 en la que se identifican areas

hiperintensas que afectan nicleo caudado izquierdo, talamo
derecho, ambos nucleos lenticulares, asi como brazo posterior de
la capsula interna del lado izquierdo. Sistema ventricular dilatado
con escaso edema trans-epedimario, con catéter de derivacion
cuya punta se encuentra en el parénquima cerebral a nivel del
nucleo caudado izquierdo. Tras la administracion de
paramagnético se observo observo un reforzamiento difuso de

las meninges predominio a nivel de las cisternas basales incluso
prolongandose a lo largo del canal raquideo.

IDX EDEMA CEREBRAL LEVE-MODEDERADO,
ARACNOIDITIS BASAL, LESIONES DIFUSAS EN
GANGLIOS DE LA BASE, PB. DISFUNCIOND E VALVULA
DE DEREVACION VENTRICULO-PERITONEAL.

34




Caso

Hipodensidad frontal y occipital izquierda, nucleos caudados,
putamen, globo palido y capsula interna derecha, area heterogénea
irregular con tendencia a reforzar al contraste con efecto de
comprension en el ventriculo lateral derecho, realce region selar con
lesion nodular hiperintensa en hemisferio cerebeloso derecho.

IDX ARACNOIDITIS BASAL, LESIONES DIFUSAS EN
GANGLIOS DE LA BASE, CEREBELO DERECHO Y
PARENQUIMA CEREBRAL

En la ponderacién de T1 con gadolinio realce de la cisterna
interpeduncular y del espacio pial adyacente al poligono de
Willlis y una lesién nodular localizada en el nicleo caudado
derecho que se observan hiperintensas en T2, hipointensa en T1,
con realce nodular heterogéneo, con el paramagnético. Con la
venorresonancia se observa seno sagital superior filiforme lo
cual puede sugerir trombosis venosa superficial.

IDX ARACNOIDITIS BASAL, LESIONES DIFUSAS EN
GANGLIOS DE LA BASE, PB. TROMBOSIS VENOSA
SUPERFICIAL, TUBERCULOMA

Caso

Edema cerebral moderado, lesiones isquémicas a nivel basal
(nucleos de base del craneo), zonas hipodensas, giro parahipocampal
de ambos l6bulos temporales, giro orbitario de I6bulos frontales de
predominio izquierdo y 16bulo parietal izquierdo.

IDX EDEMA CEREBRAL MODERADO Y DANO DIFUSO DEL
PARENQUIMA CEREBRAL.
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DISCUSION.

En esta serie de casos se observo que el promedio de edad fue 11 afios y 2 meses, de los cuales el
83.3% de los pacientes tenia una edad mayor de 10 afios, el género mas afectado resultd ser el
femenino en el 66.6% de los casos. No obstante en la literatura internacional y nacional, los
grupos de mayor riesgo son los lactantes y los preescolares, sin observarse predominio de género.
Coria y colaboradores realizaron un estudio en el Hospital Infantil de México durante un periodo
de 10 afios, en 47 pacientes con diagndstico de tuberculosis meningea, encontrando un rango de
presentacion de 7 meses a 11 afios, moda de 36 meses, la poblacion de 12 meses fue la mas
representativa, con una media y mediana de 13 meses. (4)

En el 100% de los pacientes se sustentd diagnostico de meningitis tuberculosa. El estadio que se
observé con mayor frecuencia fue el III. Los sintomas presentes en todos los pacientes fueron la
fiebre y la cefalea, con un amplio rango de duracion, los cuales son inespecificos, acorde a lo
descrito en la literatura. (6) Se menciona en la literatura internacional que las manifestaciones
especificas mas frecuentes de tuberculosis del sistema nervioso central en edad pedidtrica son la
afeccion a nervios craneales asi como la hemiplejia, sin embargo, es meritorio considerar que
estas manifestaciones corresponden en su mayoria a los grupos de preescolares y escolares, y que
en nuestro estudio el 83.3% de los pacientes fueron mayores de 10 afios, motivo por el cual las
manifestaciones mas especificas observadas en nuestro estudio fueron las alteraciones en el
estado de conciencia, afasia motora y signos de irritacion meningea, lo cual concuerda con la
mayor frecuencia observada del estadio III; los 4 pacientes mencionados ameritaron asistencia
ventilatoria avanzada. (10) Los signos de irritacion meningea tienen alto valor al sugerir el
diagnostico de meningitis y ameritar la realizacion de puncion lumbar para obtener una
orientacion etiologica de acuerdo a las caracteristicas del LCR. En cuanto a los voOmitos
observados en el 50% de los pacientes, no se document6 las caracteristicas de los mismos, y en
aquellos casos que cursaron con hipertension intracraneana, la aparicion de esta fue en un lapso
de 18 dias posteriores a la presencia de los mismos, con lo cual no encontramos la asociacion
directa con el sindrome de hipertension intracraneana.

En los estudios efectuados en LCR para determinar la etiologia tuberculosa, existe concordancia
en la presencia de hipoglucorraquia e hiperproteinorraquia, presentes en el 100% de los pacientes.
Sin embargo, en lo que respecta a la diferencial observada en el conteo celular, se observo que en
el 83.3% de los pacientes la predominancia estaba dada por polimorfonucleares, lo cual resulta
controversial, porque si bien, esto puede ocurrir en periodos tempranos de la enfermedad, no fue
el caso de este estudio, puesto que ninguno de los pacientes se diagnosticd en un estadio L. (5) El
aislamiento del agente etiologico se logrd de una manera satisfactoria en un 83.3% de los casos,
respecto a lo mencionado en la literatura en la que se refiere un aislamiento de 45-90% (15). Con
respecto a la frecuencia de aislamiento de M. sp no hubo diferencia con lo referido a la literatura
encontrando con mayor frecuencia M.tuberculosis.
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En cuanto a los hallazgos de neuroimagen, cabe aclarar que algunos se tomaron posterior a la
colocacion de sondas de derivacion ventriculoperitoneal, ya que no todos los pacientes eran
provenientes de este centro médico, por lo cual el hallazgo reportado de hidrocefalia en los
estudios de neuroimagen resulta menor a lo real.
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CONCLUSIONES:

El presente estudio sugiere la necesidad de tener un indice de sospecha mas elevado sobre
etiologia tuberculosa en pacientes con datos clinicos de meningitis, a pesar de no contar con un
antecedente previo de contacto con pacientes baciliferos, para lograr diagnosticos tempranos y
tratamientos oportunos. El retraso en el diagnostico condiciona no solo un mayor nimero de
complicaciones y secuelas sino la muerte.

Es pertinente sefialar que las manifestaciones clinicas de tuberculosis del sistema nervioso
central son diversas, con evolucion subaguda, por lo cual es importante considerar en procesos
meningeos prolongados la posibilidad de etiologia por M. tuberculosis.

Ante sospecha de diagnostico de meningitis tuberculosa es imperativo el inicio de la terapia
antifimica, y en todos los casos se debe intentar la recuperacion microbioldgica, cuya relevancia
es principalmente de aspecto epidemioldgico, y de ser necesario para realizar estudios de
resistencia bacteriana.

Por otra parte ante la presencia de sintomatologia de origen de sistema nervioso central es
necesaria la realizacion de estudios de neuroimagen para complementar el diagnostico, sin
embargo la escasa infraestructura en todos los hospitales y la poca disponibilidad del
derechohabiente a los estudios realizados, limita la obtencion de los estudios iniciales para
integrar el expediente clinico.

Es necesario realizar estudios de seguimiento para evaluar la evolucion de los pacientes a largo
plazo, principalmente aquellos que fueron diagnosticados en el estadio III, para conocer el grado
de discapacidad y secuelas.
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ANEXOS

Tabla 1: CRITERIOS DIAGNOSTICOS PARA LA CLASIFICACION DE DEFINITIVO,
PROBABLE, POSIBLE Y MENINGITIS NO TUBERCULOSA

Escala diagnostica

Criterios clinicos:

Duracion de sintomas de mas de 5 dias
Sintomas sugestivos de TB (uno o mas de los siguientes): pérdida de peso o pobre ganancia | 2
de peso en el nifio, sudores nocturnos o tos persistente por mas de 2 semanas.
Historia reciente (en el afio pasado) de contacto con un individuo con Tb pulmonar o | 2
positivo a tuberculina, o ensayo de liberacion con interferon gamma (Unicamente en nifios
menores de 10 afios de edad).

N

Déficit neurologico focal (excluyendo pardlisis de n. craneales). 1
Paralisis de n. craneales. 1
Alteraciones de la conciencia 1
Criterios de LCR:

Apariencia clara 1
Células (10-500 ul) 1
Predominio de linfocitos (>50%) 1
Gran concentracion de proteinas mayor de 1gr/l 1
Proporcion de glucosa en LCR/plasma menor de 0.5 1
Criterios cerebrales de imagen:

Hidrocefalia 1
Realce meningeo basal 2
Tuberculoma 2
Infarto 1
Hiperdensidad basal antes del contraste 2
Pruebas tuberculosas en otros lugares:

Rx de torax sugestiva de TB activa: signos de TB, tuberculosis miliar 2/4
Identificacion de BAAR (esputo, nodulos linfaticos, jugo gastrico, orina y hemocultivo) 4
Amplificacion de acidos nucleicos positivo 4
USG, RM o TAC con evidencia de TB en otros sitios 2

Exclusion de alternativas diagnosticas: Microbioldgicas, seroldgicas o histopatoldgicas:
meningitis bacteriana pidgena, meningitis criptocdcica, menigitis sifilitica, meningoencefalitis
viral, malaria cerebral, meningitis eosinofilica o por parésitos, toxoplasmosis cerebral, absceso
cerebral y linfoma maligno.

Fuente: Suzaan Marais, Guy Thwaites et al. Tuberculous meningitis; a uniform case definition
for use in clinical research, Lancet Infect Dis 2010; 10: 803-12
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Tabla 2: CONCENSO PARA EL DIAGNOSTICO DE MENINGITIS TUBERCULOSA

CRITERIOS CLINICOS INICIALES: Cefalea, irritabilidad, vomitos, fiebre, rigidez de nuca,
convulsiones, déficits neurologico focal, alteracion de la conciencia o letargo.

CLASIFICACION DE MENINGITIS TUBERCULOSA

MENINGITIS TUBERCULOSA DEFINITIVA: Los pacientes deben cumplir con el criterio A o
B.

A: Criterios clinicos iniciales, mas uno de los siguientes: BAAR vistos en el LCR, cultivo
positivo Mycobacterium en LCR o amplificacién de acidos nucleicos positivo.

B: Bacilos acido-alcohol resistentes en el contexto de los cambios histologicos compatibles con
tuberculosis en el cerebro o la médula espinal con sintomas o signos sugestivos y los cambios de
LCR, o meningitis visible (en la autopsia).

MENINGITIS TUBERCULOSA PROBABLE

Criterios clinicos iniciales mas una escala de diagnostico de 10 puntos o mas (cuando los
estudios de imagen cerebral no estan disponibles) o mas de 12 puntos (cuando la imagen esta
disponible) mas diagnosticos alternativos excluidos; se anaden 2 puntos si existe LCR clasico o si
se obtienen estudios de imagen positivos.

MENINGITIS TUBERCULOSA POSIBLE

Criterios clinicos de entrada mas escala diagnostica de 6 a 9 puntos (cuando la imagen cerebral
no esta disponible), o 6 a 11 puntos (cuando la imagen cerebral esta disponible) mas alternativas
de diagnostico excluidas; no puede ser excluida sin realizar puncion lumbar o imagen cerebral.

MENINGITIS NO TUBERCULOSA:
Cuando se establece el diagnostico alternativo sin un diagnostico definitivo de meningitis
tuberculosa u otros signos convincentes de la enfermedad dual.

Fuente: Suzaan Marais, Guy Thwaites et al. Tuberculous meningitis; a uniform case definition
for use in clinical research, Lancet Infect Dis 2010; 10: 803-12
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Tabla 3: DEFINICION DE LOS RESULTADOS POSITIVOS DE LA PRUEBA
CUTANEA CON TUBERCULINA EN LACTANTES, NINOS Y ADOLESCENTES

INDURACION > 5 mm:

Nifios con intimo contacto con personas contagiosas con enfermedad tuberculosa conocida o
sospechada

Nifios con sospecha de enfermedad tuberculosa

Signos en la radiografia de torax de enfermedad tuberculosa activa o previa

Signos clinicos manifiestos de enfermedad tuberculosa’

Nifios en tratamiento inmunosupresorfo con trastornos inmunosupresores, entre ellos infeccion
por VIH

INDURACION > 10 mm:

Nifios con mayor riesgo de padecer una enfermedad tuberculosa diseminada

Nifios menores de 4 afios de edad

Niflos con otros trastornos médicos subyacentes, entre ellos enfermedad de Hodgking, linfoma,
diabetes mellitus, insuficiencia renal cronica, desnutricion, etc.

Nifios con gran exposicion a la enfermedad tuberculosa

Nifios nacidos en regiones del mundo con alta prevalencia

Nifios con exposicion frecuente a adultos infectados por VIH, vagabundos, personas
consumidoras de drogas ilicitas, residentes en instituciones para ancianos, encarcelados o
institucionalizados o trabajadores inmigrantes en granjas

Nifios que viajan a zonas del mundo con alta prevalencia

INDURACION > 15 mm:

Nifios de 4 afios de edad o mayores sin ningtn factor de riesgo

Estas definiciones se aplican con independencia de la inmunizacion previa con el bacilo Calmette-Guérin
(BCQ); la aparicion de eritema en el punto de PCT no indica un resultado positivo a la prueba. Las
pruebas deben leerse a las 48-72 horas después de su realizacion.

* Demostracion por signos de la exploracion clinica o los exdmenes de laboratorio que deben incluir la
tuberculosis en el proceso de diagndstico diferencial (p. ej, meningitis)

' Se incluyen las dosis inmunosupresoras de corticoides.

Fuente: Kliegman, Behrman et al: Nelson tratado de pediatria Elseviur Sauders Vol II 18* ed.
Pag 1246
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