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Neurosarcoidosis.

Informe de un caso en México

Introduccion: la sarcoidosis es una enferme-
dad granulomatosa, multisistémica, de etiologia
desconocida, que afecta principalmente a pul-
mones, piel y ganglios linfaticos. El diagnos-
tico definitivo se realiza por la presencia de
granulomas no caseosos en diversos 6rganos.
La sarcoidosis en México es infrecuente y no
existen reportes de su incidencia. En Espafia, la
incidencia es de 1.2 a 1.5 casos por 100 mil
habitantes; en Estados Unidos, de 5.9 a 6.3 por
100 mil habitantes (varones y mujeres, respecti-
vamente). La neurosarcoidosis se presenta en
5 a 26 % de los pacientes con sarcoidosis. Las
manifestaciones neurolégicas son diversas de-
pendiendo de la localizacion de las lesiones.
Caso clinico: hombre de 33 afios de edad con pa-
ralisis facial recurrente, neuritis optica y afeccion
del Ill nervio craneal. La tomografia de craneo
mostré ensanchamiento del seno cavernoso
izquierdo y reforzamiento giral temporobilateral;
la resonancia magnética craneal, reforzamiento
leptomeningeo en el I6bulo temporal.
Conclusion: aunque la neurosarcoidosis es in-
frecuente en México, debe tenerse presente
en pacientes con manifestaciones clinicas suges-
tivas y hallazgos imagenoldgicos compatibles,
por lo que se debe efectuar busqueda intensa
de afeccion sistémica con biopsia y compro-
bacién de granulomas no caseosos.

SUMMARY

Introduction: the sarcoidosis is a granulomatous,
multisystemic disease, of unknown etiology that
mainly affects the lungs, skin and lymphatic gan-
glia. The definitive diagnosis is made by the pres-
ence of granulomas non-caseous in diverse
organs. Sarcoidosis is rare in Mexico and re-
ports of its incidence do not exist. In Spain the
incidence is low (1.2 to 1.5 cases by 100,000
inhabitants). In the United States incidence is
5.9 t0 6.3 cases by 100,000 inhabitants (males
and females respectively). Neurosarcoidosis is
present in 5 to 26% of all the patients with sar-
coidosis. The neurological manifestations are
diverse, depending on the location site.
Clinical case: we present the case of a male 33
years old, with recurrent facial paralysis, optic
neuritis and affection of the third cranial nerve;
the tomography of skull reveled an grow of left
cavernous sinus and reinforcing bilateral tem-
poral giral, and the nuclear magnetic resonance
showed leptomeningeal reinforcing in the tem-
poral lobe.

Conclusion: although the neurosarcoidosis is
rare in Mexico, it should be considered in pa-
tients with suggestive clinical manifestations
and compatible imaging findings. It should be
done an intense search of systemic affection
with biopsy and verification of non-caseous gra-
nulomas.

Introduccion

La sarcoidosis es una enfermedad granuloma-
tosa, multisistémica, que afecta principalmente a
pulmones, piel y ganglios linfaticos, que se pre-
senta antes de los 40 afios de edad. Su etiologia
es desconocida, sin embargo, en su patogénesis se
han implicado algunas especies de micobacterias.!
No tiene una presentacién clinica patognomanica,
por lo que se requiere excluir sistematicamente otras
enfermedades granulomatosas. Existen pocos casos
de sarcoidosis reportados en México, basicamente
con manifestaciones cutaneas y pulmonares,?sin
embargo, no hay casos de neurosarcoidosis. En
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Espafia se reporta una baja incidencia de sarcoi-
dosis (1.2 a 1.5 casos por 100 mil habitantes)®y
en Estados Unidos la incidencia es de 5.9 a 6.3
casos por 100 mil habitantes (varones y muijeres,
respectivamente).* EI compromiso neuroldgico
es raro y se presenta en 5 a 26 % de pacientes
con la enfermedad.>® Las manifestaciones neu-
rolégicas son diversas dependiendo de la locali-
zacion de las lesiones.

Debido a que no encontramos reportes de
neurosarcoidosis en IMéxico, presentamos un caso
en el que la manifestacion inicial de la enfermedad
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fue neuroldgica, con el objetivo de contribuir a
documentar su existencia y llamar la atencion
para su busqueda.

Caso clinico

Varon de 33 afios de edad, con antecedentes
de hipertension arterial sistémica desde los 20
afios. En 1996 presentd paralisis facial perifé-
rica derecha en dos ocasiones y paresia del VI
nervio craneal derecho, que remitieron con es-
teroides. Presentd crisis tonico-clénica gene-
ralizada en una ocasion en julio de 1997. Ingresé
en nuestro hospital en octubre de 1998 por dis-

Figura 1. Asimetria de seno cavernoso por lesion
isodensa que se refuerza con el contraste

Figura 2. Resonancia magnética que muestra
reforzamiento meningeo temporal derecho——

minucion de la agudeza visual bilateral, dolor
periorbitario y limitacion de la movilidad del
0jo izquierdo. A la exploracién fisica se encon-
tr6 con palidez bilateral de las papilas, agudeza
visual 20/200 bilateral, ptosis palpebral izquier-
da, paralisis completa del Il nervio craneal iz-
quierdo, discreto espasmo hemifacial derecho,
hiporreflexiaaquilea bilateral, hipoestesia e hipo-
algesia hasta tercio medio de piernas. En la piel
se encontraron lesiones nodulares subcutaneas,
moviles, induradas, no dolorosas, hiperpigmen-
tadas, de 1 a 1.5 cm, en ambas piernas.

La tomografia axial computarizada de cra-
neo mostro lesion ocupativa en seno caverno-
so izquierdo y reforzamiento giral temporal
derecho (figura 1). Se pensé en sarcoidosis. De
los estudios practicados sobresalieron: VVSG 32
mm/horg; citoquimico en LCR normal con
resultados negativos para micobacteriasy hongos,
PPD negativo, PCR para tuberculosis en LCR
positiva, que en un paciente con neuropatia
craneal mltiple y reforzamiento leptomeningeo
obliga a descartar tuberculosis; sin embargo,
dado que no habia antecedentes de tuberculosis
y el PPD y el cultivo para micobacterias habian
sido negativos, y las radiografias y tomografias
axial computarizadas de torax habian sido nor-
males, se considerd un resultado falso positivo,
enrelacion con una probable enfermedad granu-
lomatosa: sarcoidosis. La radiografia de manos
mostrd acrolisis y en la resonancia magnética de
craneo se observa reforzamiento leptomeningeo
en la circunvolucion hipocampal bilateral (fi-
gura 2); el gammagrama renal evidencio dafio
parenquimatoso difuso. El rastreo con galio-
67 demostré acumulacion del radiotrazador
en regiones hiliar y parahiliar izquierda y glan-
dula submaxilar derecha. No se realizd biopsia
de meninges por desaparicion de las lesiones
con el tratamiento con esteroides.

El paciente reingresé en agosto de 1999 con
paralisis facial periférica izquierda, hipoestesia
en V2 derechay nuevas lesiones nodulares en
miembros pélvicos. Se realizd nuevamente to-
mografia axial computarizada y resonancia
magnética de craneo, que resultaron normales.
La prueba PCR en LCR para tuberculosis fue
negativa. Se solicitd rastreo con galio-67 que
indicé acumulacién en meninges a nivel frontal
izquierdo, senos cavernosos, nédulos linfaticos de
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mediastino, ambos pulmones de manera difusa, y
en parétidas. Se realizaron potenciales evocados
visuales que demostraron disfuncién central
bilateral, y los potenciales evocados somatosen-
soriales indicaron defecto de conduccion de fi-
bras gruesas. La electromiografia fue normal. La
biopsia de nddulos subcutaneos hizo visibles
granulomas no caseosos (figura 3). El nivel sé-
rico de la enzima convertidora de angiotensina
fue de 78 ng/l (normal, 10 a 50 ng/l). Se dio
tratamiento con prednisona oral, con lo que re-
miti6 la sintomatologia. El paciente no recibié
otro tipo de tratamiento ya que respondi6 ade-
cuadamente, sin recaidas. El esquema terapéu-
tico se mantuvo durante seis meses: prednisona
20 mg al dia.

En cuanto a los estudios inmunoldgicos, se
tiene reporte de ANA, ANCA, complemento,
anticardiolipinas e inmunoglobulinas negativos.

En cuanto a la biopsia, se realizé tincion de
tinta chinay Ziehl-Neelsen en cultivos, siendo
negativos para tuberculosis, asi como PCR, con
resultados negativos. Los estudios anatomopato-
l6gicos describieron granuloma no caseoso con
células epitelioides entre el tejido fibroconectivo
y presencia de linfocitos.

Discusion

Lasarcoidosis constituye una enfermedad granulo-
matosa que afecta fundamentalmente a adultos
jovenes, e inicia antes de los 40 afios de edad.

Las manifestaciones neuroldgicas son di-
versas: neuropatia craneal (50 a 75 %), enfer-
medad parenquimatosa (50 %), enfermedad
meningea (10 a 20 %), compromiso medular
y polineuropatia periférica (15 %), miopatias
(15 %), hidrocefalia (10 %), endocrinopatia (10
a15%), lesion tumoral (5a 10 %), encefalopatia/
vasculopatia (5 a 10 %), crisis epilépticas (5 a
10 %).8°

La complicacion neurolégica més frecuente,
la neuropatia craneal,'° afecta fundamentalmente
losnervios I1, 111, 1V, V, VI y VII , ya sea indivi-
dualmente o0 en combinacion.™* La paralisis facial
periférica se presenta en 50 % de los pacientes
con neurosarcoidosis® y aparece uni o bilateral-
mente, en forma simultinea y recurrente.’? Puede
ser el signo de presentacion inicial, acompafiada
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0 no de meningitis, y ser la Unica manifesta-
cion neuroldgica.’®

El nervio dptico se afecta menos frecuen-
temente que el nervio facial. El papiledema,
secundario a inflamacion meningea, puede lle-
var a atrofia del nervio optico, por lo que el
retraso en el diagnostico de sarcoidosis puede
resultar en pérdida visual irreversible. En la
neuropatia 6ptica dolorosa debe considerarse
la neuritis dptica desmielinizante como diag-
nostico diferencial.

Sigue en frecuencia el sindrome de oftalmo-
plejia dolorosa, que se caracteriza por dolor
periorbitario combinado con pardlisis de nervios
oculomotores ipsolaterales; puede ser ocasiona-
do por compromiso extraaxial de los nervios
oculomotores en su recorrido en el espacio
subaranoideo o al atravesar las meninges. Rara-
mente los trastornos de la motilidad ocular en
la sarcoidosis son ocasionados por compromi-
so directo de los musculos extraoculares.

La imagen ocupativa del seno cavernoso iz-
quierdo que se visualizd en la tomografia axial
computarizada y en la resonancia magnética de

Figura 3. Granulomas no caseosos de nodulos

subcutdneos
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craneo, se explica por una leptomeningitis granu-
lomatosa, la cual se corrobord con el rastreo con
galio-67. La infiltracién meningea puede mani-
festarse como unameningitis linfocitariaaséptica,
0 una reaccion meningea subclinica, comoen
el presente caso.

Se ha sugerido que la micobacteria puede
contribuir a la patogénesis de la sarcoidosis, dada
la similitud histoldgica entre ésta y la tubercu-
losis. Nluestro paciente tuvo una PCR positiva
para tuberculosis, lo que se ha reportado en la
mitad de los pacientes con sarcoidosis.'*

El diagndstico de neurosarcoidosis puede ser
dificil debido a la variedad de presentaciones
clinicas. El caso que presentamos retine los crite-
rios establecidos para el diagnéstico definitivo:
presentacion clinica sugestiva de neurosarcoi-
dosis, exclusion de otros posibles diagndsticos,
evidencia patoldgica de sarcoidosis sistémica
yrespuesta al tratamiento con corticosteroides
en mas de dos afios de observacion.?

Laobtencion de tejido nervioso parael diag-
nostico es dificil, por lo que si existen lesiones
superficiales evidentes como granulomas conjun-
tivales, nédulos cutaneos o glandulas lagrimales
afectadas, se debe realizar biopsia de dichas le-
siones para confirmacion patolégica de enfer-
medad sistémica.'® Es necesario tomar en cuenta
que el tratamiento con corticosteroides puede
hacer desaparecer las lesiones, como ocurrio en
el presente caso con la infiltracién meningea,
por lo que, amenos que la severidad de la enfer-
medad justifique el uso inmediato, se aconseja
diferir el tratamiento hasta la toma de las biopsias.

En nuestro paciente hubo una respuesta fa-
vorable con corticosteroides, que son de eleccion.
En casos refractarios a esteroides o con contrain-
dicacion, pueden ser beneficiosos otros medica-
mentos inmunaosupresores como ciclosporina,
metotrexate, azatioprina, ciclofosfamida. Se ha
reportado que en algunos casos la radioterapia
ha mejorado los sintomas.'6

Desconocemos la frecuencia de la neuro-
sarcoidosis en México, y muy probablemente se
encuentra subdiagnosticada. Debe tenerse pre-
sente en pacientes con manifestaciones clinicas
sugestivas y hallazgos imagenoldgicos compati-
bles, en quienes se debe realizar una busqueda
intensa de afeccion sistémica con biopsiay com-
probacion de granulomas No caseosos.
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