
Revista Chilena de Neurocirugía 44: 2018

154

Granulomas del encéfalo. A propósito de un caso

Ariel Varela Hernández1, Félix Orellana Cortez1, María Berenice García Gimenez2, Claudio Martínez Terreu1, Reinaldo Torres 
Aravena1, Patricio Herrera Astudillo1, Rodolfo Muñoz Gajardo1, Luis Lamus Aponte1

1	 Neurocirujanos. Servicio de Neurocirugía. Hospital Regional de Talca. Chile.
2	 Especialista en Imagenología. Hospital Regional de Talca. Chile.

Rev. Chil. Neurocirugía 44: 154-159, 2018

Resumen

Introducción: El diagnóstico de granuloma intracraneal constituye un reto clínico, sobre todo en pacientes sin antecedentes 
orientadores. Se presenta el caso de un paciente joven, inmunocompetente, operado por tumor cerebral y con confirmación 
por biopsia de tuberculoma. Se ofrece una revisión sucinta sobre el tema. Caso clínico: Paciente de 29 años, sin antece-
dentes patológicos, debuta con cefalea y convulsión tónico clónica generalizada. El examen físico al momento del ingreso 
no mostró alteraciones. La Resonancia Magnética cerebral evidenció una lesión tumoral intraaxial, frontal derecha, con gran 
edema perilesional y efecto de masa. La Tomografía Computarizada contrastada de tórax, abdomen y pelvis fue normal. Se 
realizó la resección en bloque de la lesión y la biopsia escisional confirmó un tuberculoma. Conclusiones: Para el diagnóstico 
de los granulomas intracraneales es esencial la sospecha clínica, teniendo en cuenta los antecedentes epidemiológicos, la 
detección de estados de inmunodepresión y de lesiones sistémicas concomitantes. Varios exámenes neuroimagenológicos, 
inmunológicos y microbiológicos son de ayuda, no obstante el estudio histopatológico de las lesiones es determinante.
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Abstract

Introduction: Diagnosis of intracranial granuloma is a clinical challenge, especially in patients without pathological medical 
history. We present the case of a young, immunocompetent patient, operated for a brain tumor and confirmed tuberculoma by 
biopsy. A succinct review on the subject is offered. Clinical case: A 29-year-old patient with no pathological history, debuted 
with headache and generalized tonic clonic seizure. Physical examination at admission showed no alterations. Magnetic Re-
sonance of the brain showed an intraaxial right frontal tumor, with great perilesional edema and mass effect. Contrast compu-
ted tomography of the thorax, abdomen and pelvis was normal. Bloc resection of the lesion was performed and the excisional 
biopsy confirmed a tuberculoma. Conclusions: Clinical suspicion is essential for the diagnosis of intracranial granulomas, 
taking into account the epidemiological antecedents, the detection of immunodepression states and concomitant systemic 
lesions. Several neuroimaging, immunological and microbiological tests are helpful, although the histopathological study of 
the lesions is crucial.
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Introducción

Debido a su baja frecuencia, sobre 
todo en pacientes sin antecedentes de 
inmunodepresión, las enfermedades 
granulomatosas cerebrales son rara-
mente planteadas como diagnóstico 
presuntivo primario en los enfermos 

que se presentan con tumores cerebra-
les.
Los granulomas se presentan como tu-
mores no neoplásicos, encapsulados, 
resultado de un proceso inflamatorio 
crónico, donde puede o no revelarse 
áreas de necrosis en su interior. Dichas 
afecciones incluyen una gama variada 

de causas donde se destacan las pro-
ducidas por micobacterias, hongos, 
parásitos e inflamatorias. Como con-
secuencia de su presentación, muchas 
veces inespecífica desde el punto de 
vista clínico e imagenológico, con fre-
cuencia el diagnóstico es un reto y la 
confirmación descansa fundamental-
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mente en el examen histopatológico de 
las lesiones16.
Se presenta el caso de un paciente jo-
ven, sin inmunocompromiso diagnosti-
cado que fue operado para la resección 
de un tumor cerebral, cuyo resultado 
histopatológico mostró un tuberculoma 
cerebral. Motivados por este hallazgo 
se ofrece una revisión sucinta de las 
enfermedades granulomatosas cere-
brales de mayor interés en la práctica 
neuroquirúrgica.

Caso clínico

Paciente de 29 años de edad, sin an-
tecedentes patológicos relevantes, 
normolíneo, atleta. Al ingreso narró his-
toria de aproximadamente 2 meses de 
cefalea hemicraneana derecha progre-
siva, la cual se había agudizado en los 
últimos 8 días, asociada a un evento de 
pérdida de conciencia súbita, sin causa 
aparente, seguida de movimientos tóni-
co clónicos generalizados de pocos mi-
nutos de duración y amnesia al suceso. 
Al examen físico general, regional y por 
aparatos y sistemas no se detectaron 
alteraciones.
Los exámenes hematológicos y he-
moquímicos generales no mostraron 
alteraciones. VHS y PCR normales. 
VIH y VDRL plasmática negativos. Se 
practicó una Resonancia Magnética 
(RM) cerebral con contraste donde se 
detectó una lesión intraaxial, frontal 
derecha, con compromiso ependimario 
de ventrículo lateral ipsilateral, rodeada 
de acentuado edema que provocaba 
importante efecto de masa (Figura 1). 
Se plantearon las opciones de neopla-
sia de origen glial versus lesión gra-
nulomatosa. Se realizó además una 
tomografía computarizada (TC) con-
trastada de tórax, abdomen y pelvis sin 
alteraciones.
Se operó mediante craneotomía osteo-
plástica frontal derecha. Con la ayuda 
de la ultrasonografía transoperatoria 
de localizó la lesión tumoral en región 
frontal subcortical, la cual resultó ser 
encapsulada, con plano de clivaje ní-
tido con el tejido cerebral, cuyo límite 
medial se encontraba en íntimo con-
tacto con la pared del ventrículo lateral 
ipsilateral. Aplicando técnicas micro-
quirúrgicas se logró la resección en 
bloque de la lesión sin eventualidades 
transoperatorias y se envió la muestra 
a biopsia. El período postoperatorio 
trascurrió sin complicaciones, no se 

detectaron déficits neurológicos y se 
tomaron neuroimágenes de control que 
confirmaron la resección tumoral total, 
con mejoría evidente del edema cere-
bral perilesional (Figura 2 y 3).
Después de 15 días de evolución 
postoperatoria favorable reingresa por 
cuadro de fiebre moderada intermiten-
te, cefalea bifrontal acompañada de 
vómitos y rigidez nucal X como único 
hallazgo al examen físico. No obstan-
te, el paciente se observó con buen 
estado general y la zona quirúrgica 
sin alteraciones aparentes. Se reiteran 
exámenes hematológicos y hemoquí-
micos generales, los cuales resultaron 
normales. PCR, VHS y procalcitonina: 
Normales. TC de cráneo simple: No 
sugerente de ninguna complicación 
quirúrgica.
Se practicó punción lumbar para exa-
men de líquido cefalorraquídeo (LCR): 
Aspecto claro. Incoloro. Glóbulos Ro-
jos: 25-30 x campo. Glóbulos Blancos: 
4-6 x campo. Glóbulos de pus: No se 
observaron. Recuento de Leucocitos: 
0,305 x 103 mm3 . Mononucleares: 58%. 
Polimorfonucleares: 42%. Proteínas: 
106,3 mg/dl. Glucosa: 22 mg/dl. ADA: 
4,3 U/L. GRAM, cultivo bacteriológico y 
tinta china: Negativos.
El cuadro remitió después de 5 días 
con tratamiento sintomático. Se recibió 
el resultado de la biopsia que eviden-
ció una lesión granulomatosa crónica, 
con zona necrotizante tipo tuberculoi-
de. Técnicas de PAS para hongos y 
PCR para micobacterias negativas. Se 
concluye el caso como tuberculoma 

cerebral. Se interconsulta con el depar-
tamento de infectología y se decide ini-
ciar tratamiento antituberculoso. Des-
pués de 3 meses la evolución continúa 
de forma favorable.

Discusión

Los tumores intracraneales constituyen 
un grupo heterogéneo de lesiones, fre-
cuentes en la práctica neuroquirúrgica, 
donde predominan los relacionados 
con neoplasias primarias o metástasis 
del encéfalo. Los granulomas, en com-

Figura 3. RM postoperatoria contrastada en T1 

que muestra resección total de la lesión, capta-
ción de contraste en los márgenes de la resec-
ción, mejoría del edema cerebral y la luxación de 
la línea media.

Figura 1. RM contrastada en T1 que muestra 
lesión tumoral frontal derecha, subcortical, con 
captación de contraste e importante edema pe-
rilesional.

Figura 2. TC de cráneo postoperatoria sin con-
traste, sin evidencias de complicaciones del le-
cho quirúrgico,  con resolución del edema perile-
sional y la luxación de la línea media.
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paración, son los protagonistas solo en 
un número muy reducido de individuos; 
por otro lado, su presentación tanto clí-
nica como imagenológica, carece de 
signos patognomónicos y además, fue-
ra del examen histopatológico, los es-
tudios inmunológicos y microbiológicos 
están permeados por una sensibilidad 
y especificidad limitadas. Estos hechos 
provocan que en casos donde no se 
detecten antecedentes epidemiológi-
cos de riesgo, inmunodepresión u otras 
lesiones sistémicas, dichos tumores 
no se planteen como la primera opción 
diagnóstica.
La formación de granulomas en el en-
céfalo, como resultado del contacto 
de un individuo con el agente causal, 
depende mucho más de las particula-
ridades de la respuesta inmunológica 
del huésped que del agente. Los gra-
nulomas del encéfalo comprenden una 
gama amplia de causas: infecciosas, 
parasitarias o inflamatorias1, según se 
resumen en la Tabla 1.
En referencia a las causas infecciosas 
tenemos en primer lugar al micobacte-
rium tuberculoso, el cual será comenta-
do más adelante y el Treponema palli-
dum. En relación a este último, la pre-
sencia de Goma Sifilítico constituye en 
la actualidad una de las presentaciones 
más infrecuentes de neurosífilis. En es-
tos granulomas se verifica la existencia 
de necrosis en examen histopatológi-
co. Además de la recogida cuidadosa 
de datos que apoyen el padecimiento 
de sífilis primaria y secundaria, el exa-
men con VDRL del LCR cuenta con un 
gran rendimiento diagnóstico29.
Varias especies de hongos han sido 
relacionados con la formación de gra-
nulomas intracraneales. En general se 
presentan como lesiones oportunistas, 
pero se han descrito también en pa-
cientes inmunocompetentes; pueden 
alcanzar el encéfalo por continuidad 
o contigüidad, previa colonización de 
senos perinasales, o por vía hemató-
gena como en el caso de la infección 
pulmonar. 
Son más frecuentes los causados por 
Aspergirus10,26, Blastomicosis24, Para-
coccidioidomicosis12, entre otras. Como 
ocurre en las otras causas infecciosas, 
el diagnóstico se sustenta en la titula-
ción de anticuerpos plasmáticos hacia 
las diferentes especies, cultivos en me-
dios apropiados, técnicas de amplifica-
ción y reconocimiento del DNA (PCR) y 
examen histopatológico; en los cuales, 
aplicando tinciones adecuadas, pue-

den detectarse las hifas o levaduras, 
según corresponda; la sensibilidad de 
dicho examen mejora si se practica en 
tejido fresco, antes de la aplicación de 
las técnicas de fijación. Además del 
tratamiento antimicótico sistémico, la 
resección quirúrgica de las lesiones, 
siempre que sea posible, es esencial 
para la resolución de las lesiones.
Las afecciones parasitarias constituyen 
una causa frecuente de granulomatosis 
cerebral. La neurocisticercosis es reco-
nocida como la neuroparasitosis más 
frecuente a nivel mundial y es endémi-
ca en América Latina. Se registra con 
frecuencia como lesiones múltiples que 
pueden mostrar diferente apariencia 
imagenológica en relación a la localiza-
ción, multiplicidad y a la viabilidad del 

escólex. Se presenta de forma habitual 
en pacientes inmunocompetentes, pro-
cedentes de áreas rurales, con hábitos 
de ingesta de carne de cerdo sin ade-
cuada cocción y sin fiebre u otros sig-
nos sistémicos de infección asociados. 
Los estudios serológicos como el T-
SPOT son útiles pero su negatividad no 
descarta la enfermedad. En pacientes 
con presentación atípica se requiere de 
examen histopatológico para asegurar 
el diagnóstico28.
La toxoplasmosis es la parasitosis más 
frecuente en pacientes inmunocom-
prometidos, se presentan con lesiones 
múltiples del encéfalo, con compromiso 
de ganglios basales. Hay disponibles 
test serológicos con utilidad limitada 
para el diagnóstico. En pacientes con 

Tabla 1.
Principales causas de granulomas intracraneales
Causas Especificaciones
Infecciosas *Bacterianas: Micobacterium tuberculoso, Treponema pallidum

*Micóticas: Aspergirus, Cándida, Histoplasma, Blastomicosis, 
Criptococo, Paracoccidioidomicosis

Parasitarias Cisticerco, Toxoplasma, Tripanosoma cruzi (Enfermedad de 
Chagas), Amebas (Acanthamoeba spp, Balamathia madrillaris, 
Sappinia pedata)

Inflamatorias Cuerpo extraño intracraneal*, Neurosarcoidosis, Enfermedad 
de Wegener*, Enfermedad granulomatosa crónica, Granulo-
matosis con poliangeítis

Leyenda: *Granulomas con verificación de necrosis en el examen histopatológico.

Tabla 2.
Diagnóstico diferencial de las lesiones en anillo intracraneales
Causas Tipos anatomo clínicos
Neoplasias Primarias: Glioma de alto grado de malignidad, Linfo-

ma* Metástasis

Infecciosas Absceso cerebral piógeno, Leucoencefalopatía multi-
focal progresiva*

Granulomas
(ver tabla 1) 

Infecciosos (micobacterias, hongos)*, parasitarios 
(neurocisticercosis, toxoplasmosis*, tripanosoma*; no 
infecciosos (sarcoidosis, cuerpo extraño, otros)

Otros tumores quísticos Quistes: aracnoideo, dermoides, epidermoides, neu-
roentérico, neuroepitelial. Craneofaringioma adamanti-
momatoso, variantes poco frecuentes de meningiomas 
y neurofibromas

Vasculares Hematomas en reabsorción

Post radioterapia Radionecrosis

Desmielinizante Esclerosis concéntrica de Balo

Leyenda: *Más frecuentes en pacientes inmunocomprometidos.
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presentación típica se emplea aún la 
prueba terapéutica mediante el trata-
miento con sulfas o clindamicina que en 
la mayoría de los casos provoca invo-
lución de las lesiones en aproximada-
mente 6 semanas. En casos dudosos 
se emplea la biopsia de las lesiones 
mediante técnicas de mínima invasión, 
asociado a PCR del tejido biopsiado.
Menos frecuentes son los granulomas 
causados por amebiasis cerebral, las 
cuales mantienen una elevada morta-
lidad. En el examen microscópico del 
tejido fresco es posible detectar trofoz-
oítos amebianos7,19. La Enfermedad de 
Chagas (trypanosoma cruzi) se mantie-
ne con baja incidencia en Chile desde 
la erradicación de su transmisión des-
de hace aproximadamente una déca-
da; a diferencia de la toxoplasmosis, 
las lesiones habitualmente respetan 
los ganglios basales. En los pacientes 
inmunodeprimidos, la lesión cerebral 
es más frecuente que la afectación 
miopericárdica. Para su diagnóstico se 
emplea la serología para enfermedad 
de Chagas, así como PCR o cultivo, en 
la microscopia directa del LCR pueden 
detectarse tripomastigotes8.
Dentro de los granulomas secundarios 
a causas no infecciosas o inflamatorias 
merece la pena comentar, debido a 
su mayor frecuencia, a la sarcoidosis. 
Esta es una enfermedad multisisté-
mica, de causa no precisada hasta el 
momento, que produce granulomas no 
necróticos, hecho que permite una dife-
renciación nítida con los tuberculomas 
en la mayoría de los casos. Más del 
90% de los pacientes evidencia toma 
pulmonar, mientras que las lesiones 
extrapulmonares aisladas se detectan 
solo en el 2% de los mismos20,25.
En la neurosarcoidosis existe una pre-
dilección por las leptomeninges de 
la base craneal y es típica la presen-
tación con disfunción troncular del VII 
nervio craneano, aunque también pue-
den ocurrir lesiones de otros nervios 
craneanos, parenquimatosas, del tallo 
pituitario e hidrocefalia11. Pueden de-
tectarse de manera sincrónica con las 
lesiones neurológicas linfaadenopatías 
mediastínicas, eritema nudoso, uveí-
tis, insuficiencia respiratoria y aumento 
plasmático de los niveles de la enzi-
ma convertidora de la angiotensina. El 
diagnóstico positivo se logra mediante 
la biopsia9.
Dentro del grupo de granulomas de 
causa no infecciosa se incluyen afec-
ciones menos frecuentes como la en-

fermedad de Wegener, la Enfermedad 
granulomatosa crónica21 y la Granulo-
matosis con poliangeítis6.
En el paciente presentado se arribó al 
diagnóstico de tuberculoma mediante 
estudio histopatológico. Dicha lesión 
constituye la forma de presentación 
más rara de la tuberculosis en el sis-
tema nervioso, representa aproxima-
damente el 4% de los tumores intra-
craneales en países desarrollados, 
cifra que se eleva hasta un 30% en los 
países en vías de desarrollo. La ma-
yoría son lesiones solitarias, aunque 
se reportan múltiples del 15 al 33% de 
los casos, más frecuente en inmunode-
primidos y con tuberculosis pulmonar 
manifiesta, aunque también se han 
reportado en individuos sin estas con-
diciones14.
Según Salaskar, et al22 hay varios as-
pectos que dificultan el diagnóstico 
inicial de tuberculoma, los cuales con-
fluyeron en el caso presentado: inmu-
nocompetencia del paciente, ausencia 
de contacto con individuo tuberculoso, 
tuberculosis pulmonar o signos sisté-
micos de enfermedad. Por otro lado, 
también existen condiciones que apo-
yan este diagnóstico: Granuloma con 
necrosis caseosa, PCR para micobac-
terias positivo, cultivo para micobacte-
rium tuberculoso positivo, tinción para 
bacilo acido alcohol resistente (BARR) 
del LCR positiva y ADA del LCR mayor 
a 5,8 u/l. 
La historia natural de los tuberculomas 
cerebrales comprende una mortalidad 
que supera el 80% de los casos si no 
se implementa el tratamiento. Los fár-
macos antituberculosos constituyen 
la primera línea terapéutica y pueden 
complementarse con antiepilépticos y 
esteroides según la aparición de crisis 
comiciales y al grado de edema peri-
lesional respectivamente. La resección 
quirúrgica de la lesión se indica cuando 
existe importante efecto de masa, mala 
respuesta al tratamiento farmacológico 
o incertidumbre diagnóstica23.
A pesar de no contar con signos patog-
nomónicos, los estudios neuroimage-
nológicos, sobre todo la RM, son indis-
pensables en el proceso diagnóstico de 
estos enfermos. Habitualmente se pre-
sentan con las llamadas “lesiones en 
anillo”, más evidentes en la secuencia 
de T1 contrastada, las mismas pueden 
ser detectadas en otros tipos de lesio-
nes: neoplásicas, infecciosas, vascula-
res, desmielinizantes, entre otras, se-
gún se resumen en la Tabla 227.

A pesar de lo anterior, algunos signos 
en la RM se han relacionado en ma-
yor medida con algunas variedades 
de granulomas intracraneales. Como 
ya se había comentado, en casos de 
tuberculoma es más frecuente la de-
tección de lesiones solitarias. Cuando 
se detecta el “signo de la diana” (centro 
hipointenso y periferia hiperintensa en 
T2) en lesiones múltiples localizadas 
en ganglios basales y el tálamo, en pa-
cientes inmunodeprimidos, se sugiere 
el diagnóstico de toxoplasmosis. En la 
descripción de dicho signo existe una 
variedad “excéntrica”, evidente en T1 
contrastada como una pequeña zona 
nodular, hiperintensa y excéntrica, al 
interior de una lesión en anillo, y otra 
“concéntrica”, evidente en T2 o FLAIR 
como una zona central hipointensa, 
con hiperintensidad en la periferia y 
otra zona hipointensa perimetral a toda 
la lesión15.
Morales et al17, fundamentan que la de-
tección de picos elevados de lípidos en 
el examen con espectroscopía cerebral 
por RM, aunque pueden detectarse en 
gliomas o linfomas, sugiere el diagnós-
tico de tuberculoma.
Otro aspecto llamativo en el pacien-
te presentado, es la instalación de un 
síndrome meníngeo larvado acompa-
ñado de fiebre, dos semanas después 
de operado. El paciente se observaba 
con buen estado general, sin elevación 
de los parámetros inflamatorios sisté-
micos y negatividad de los cultivos del 
LCR. Esta condición, conocida como 
Meningitis aséptica, puede deberse a 
variadas causas: infecciones virales 
(enterovirus, herpes virus, VIH, entre 
otros), neoplasias cerebrales cuyo con-
tenido irritante se pone en contacto con 
el LCR (craneofaringioma, tumor epi-
dermoide, tumor dermoide, apoplejía 
de adenoma hipofisario, entre otras), 
granulomas cerebrales (por mecanis-
mo similar al de las neoplasias), hemo-
rragia subaracnoidea, administración 
de fármacos (AINES), causas inflama-
torias (Lupus eritematoso sistémico, 
Enfermedad de Behcet, Sarcoidosis, 
entre otras), etcétera2,3,4,13,18.
Chen et al5, identifican a la meningitis 
aséptica o química en el 50 al 75% de 
todas las meningitis postoperatorias en 
pacientes neuroquirúrgicos. No obs-
tante, en estos casos siempre es útil la 
diferenciación con una meningitis bac-
teriana decapitada, resultado de un tra-
tamiento antimicrobiano ineficiente. En 
estas circunstancias puede ser útil la 
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determinación de lactato en LCR: con-
centraciones superiores a 6 mmol/l se 
relacionan con meningitis bacteriana, 
entre 4 y 6 mmol/l con meningitis bac-
teriana parcialmente tratada y menores 
a 2 mml/l con meningitis aséptica.
A forma se sistematización, varios as-
pectos deben integrarse para el diag-
nóstico de las diversas causas de gra-
nulomas intracraneales, dentro de ellos 
resaltan: cuadro clínico neurológico y 
sistémico, antecedentes de inmuno-
depresión congénita o adquirida (VIH/
SIDA, cáncer, malnutrición, diabetes 
mellitus, tratamiento esteroideo crónico 

o inmunosupresor), contexto epidemio-
lógico, estudios con neuroimágenes y 
sistémicas (senos perinasales, tórax, 
abdomen, pelvis, radiografías de miem-
bros), estudios serológicos en plasma 
y LCR, estudios microbiológicos (direc-
tos, cultivos dirigidos a los agentes bio-
lógicos más comunes y PCR) del tejido 
del granuloma fresco e histopatología 
de las lesiones.

Conclusiones

Los granulomas intracraneales consti-

tuyen un reto diagnóstico. Para el mis-
mo es esencial la sospecha clínica te-
niendo en cuenta los antecedentes epi-
demiológicos, la detección de estados 
de inmunodepresión y de lesiones sis-
témicas concomitantes. Varios exáme-
nes neuroimagenológicos, inmunológi-
cos y microbiológicos son de ayuda, no 
obstante el estudio histopatológico de 
las lesiones es determinante.
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