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A rare case of tuberculous clivus osteomyelitis
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RESUMEN

Se presenta un caso de infeccion tuberculosa con osteomielitis de clivus con afectacion de tejidos vecinos y debut
como cefalea refractaria sin clinica pulmonar. La osteomielitis tuberculosa de clivus es una entidad descrita en la
literatura de forma excepcional y mas propia de areas con alta prevalencia de tuberculosis. Este caso debuté con
clinica neurolégica poco especifica y se llegé al diagnostico por el resultado del estudio microbiol6gico de nédulos
pulmonares coexistentes sin clinica pulmonar asociada.

PALABRAS CLAVES. Tuberculosis, Fosa Craneal Posterior, Osteomielitis, Sistema Nervioso Central (SNC),
Linezolid, Meningitis, Micobacterias, Oxazolidona (DeCS).

(Angel Gémez-Camello, Maria José Cruz Huertas. Un caso de osteomielitis tuberculosa de clivus. Acta Neurol
Colomb 2012;28:218-222).

SUMMARY

We report a case of tuberculous infection of exceptional location: clivus with involvement of surrounding tissues
and refractory headache without pulmonary clinic. Tuberculous osteomyelitis of the clivus is a rare entity described
in areas with highest tuberculosis prevalence. This case debuts with unspecific neurological symptoms and was diag-

nosed by the results of microbiological study of coexisting pulmonary nodules, without associated pulmonary clinic.
KEY WORDS: Tuberculosis; Fossa Posterior Cranial, Tuberculous Osteomyelitis, Central Nervous System Infec-
tion (MeSH).

(Angel Gémez-Camello, Maria José Cruz Huertas. A rare case of tuberculous clivus osteomyelitis. Acta
Neurol Colomb 2011;28:218-222).

INTRODUCCION

asociada a nédulos pulmonares abscedados. La
administraciéon empirica de una oxazolidona (line-

La infeccién tuberculosa del sistema nervioso . . C
zolid) a la espera de resultados microbiolégicos,

central o de tejidos vecinos supone una grave situa-
cién, que puede entrafiar una dificultad diagnostica
importante y retrasar el tratamiento. Se presenta
una infeccién tuberculosa de la base de cranco de
localizacién excepcional (osteomielitis de clivus con
meningitis y afectaciéon de VI par por vecindad),

junto a otro antibiético de amplio espectro (mero-
penem) llevé a una mejorfa rapida y evidente del
cuadro clinico (achacada unicamente al linezolid).
Las referencias al tratamiento con linezolid y su
respuesta en la infeccién tuberculosa del sistema
nervioso central también son escasas.
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Presentacion de caso

Varén de 42 afios con antecedentes de fumador,
dislipemia y arteriopatia isquémica de miembro
inferior derecho. Ingresé al servicio de neurologia
por cefalea hemicranea derecha de nuevo inicio,
de localizacién frontotemporal, con 10 dias de
evolucién y refractaria a los analgésicos simples, los
antiinflamatorios no esteroideos y los opiaceos. La
cefalea se instaurd de forma progresiva, pulsatil y
se acompaflé de nduseas, tornandose incapacitante,
de curso diario e intensidad severa de vatias horas
de duracién; aumentaba con los esfuerzos y la
maniobra de Valsalva e interrumpia el suefio. Afe-
bril, tension arterial 147/89 mmHg, piel y mucosas
normales, auscultacién cardiorespiratoria y cervical
normales, abdomen normal, pulsos periféricos con
disminucién de pulso pedio derecho respecto al
izquierdo. Arteria temporal derecha engrosada. Sin
signos meningeos. Consciente, orientado, sensa-
cién de dolor importante. Pares craneales, fuerza,
reflejos osteotendinosos, sensibilidad, cerebelo,
estacion y marcha normales; los reflejos cutdneo-
plantares fueron flexores. Fondo de ojo normal. En
la segunda semana del ingreso apareci6 patesia del
VI par derecho. El paciente acudié a urgencias en
varias ocasiones. Durante las dos primeras semanas
del ingreso hospitalario, la cefalea se incremento y
requirié morfina parenteral.

El hemograma al inicio mostré una leucocitosis
moderada con neutrofilia; la bioquimica de rutina y la
coagulacién fueron normales. La proteina C reactiva
(PCR) al inicio: 6.02 mg/dl. Tomogtrafia axial com-
putarizada (TAC) craneal urgente normal. Puncién
lumbar urgente: presién de liquido cefaloraquideo
(LCR), 13 cm de agua. Proteinas: 29,4 mg/dl; glucosa
69 mg/dl; 11 leucocitos mononucleares /mm cibico;
tincién de Gram negativa. Resonancia magnética
(RM) craneal: lesién 6sea de aspecto expansivo que
infiltra senos cavernosos, localizada en el clivus y en
el dorso de la silla turca (Figura 1).

Tras observar esta lesion de aspecto expansivo e
infiltrativo en clivus en la RM realizada el segundo
dfa del ingreso y teniendo en cuenta la pleocitosis
de LCR y las alteraciones en el hemograma y la PCR
elevada, se plantearon en el diagnéstico diferencial
causas infecciosas, neoplisicas o granulomatosas/
autoinmunes, por lo que se solicitaron las pruebas
complementarias como: enzima convertidora de
angiotensina, proteinograma, inmunoglobulinas,
marcadores tumorales, anticuerpos antinucleares
en sangre todos normales o negativos. Serologias
en sangre IgM de Herpes, Virus de Epstein-Barr,
citomegalovirus negativas. Serologfa del virus de la
inmunodeficiencia humana, brucela, lues, coxiela,
yersinia, toxoplasma, aspergilus y candida en sangre
y LCR negativas. Virus neurotropos en LCR nega-

RM CRANEAL SAGITAL Y AXIAL POTENCIADA EN T'1 coN CONTRASTE, LA LESION OSEA DE ASPECTO EXPANSIVO CON EXTENSION A PARTES
BLANDAS E INFILTRACION DE SENOS CAVERNOSOS, LOCALIZADA EN CLIVUS Y DORSO DE LA SILLA TURCA CON CAPTACION DE CONTRASTE.
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tivos. Serologia de borrelia en sangre positiva, en
LCR negativa. Tinciones para micobacterias y
hongos negativas en LCR. Reaccion de la cadena
de la polimerasa de micobacterias en LCR negativa.
Cultivos LCR para bacterias acrobias, anaerobias y
micobacterias negativos. Citologfa de LCR: linfoci-
tosis moderada.

Prueba de Mantoux negativa (sin antecedentes de
inmunodeficiencia ni tratamientos inmunosupreso-
res previos). Ecocardiograma normal. Estudio oftal-
molégico normal. Radiografia de térax: dos nédulos
en lébulo superior derecho (LSD). TAC de térax: se
observaron dos nédulos en segmento anterior del
LSD de2,4x2,5 cmyde 3x 3,4 cm, bien delimitados.
Ante estos hallazgos en el torax se realizé (dirigida
por una segunda TAC) puncién-aspiracion de uno
de los nédulos pulmonares, que en este segundo
TAC mostraron cavitacion, extrayéndose muestras
para microbiologia para tincién de Gram y Ziehl-
Neelsen y cultivos bacterianos acrobios, anaerobios,
micobacterias y hongos, también se obtuvo muestra
para anatomia patolégica. De la puncién-aspiracion
de los nédulos pulmonares se obtuvo material de
aspecto achocolatado, la anatomia patologica mostré
material purulento sin observarse microorganismos
en las tinciones realizadas en microbiologia ni en las
de anatomfa patoldgica. Durante la segunda semana
del ingreso aument? la presion de LCR a 30 cm de
agua comprobada en una segunda puncién lumbar
que seguia mostrando pleocitosis mononuclear leve
con normalidad de glucosa y proteinas.

La presencia de abscesos pulmonares aunque con
negatividad de las pruebas diagnésticas microbiol6-
gicas (a la espera de los resultados de los cultivos),
con una PCR elevada, hizo sospechar la etiologia
infecciosa de la afectacion neurolédgica del enfermo
por lo que se inici6 tratamiento antibiético de amplio
espectro empirico para cubrir tanto bacterias Gram
positivos como negativos y tanto aerobias como
anaerobias que pudieran ser responsables de los
abscesos y de la lesion craneal, sin pensarse en ese
momento etiologfa tuberculosa. Estos antibioti-
cos se administraron via intravenosa durante los
primeros 10 dfas a las siguientes dosis: linezolid
600 mg cada 12 horas y meropenem 1 gr cada 8
horas; posteriormente ante la mejorfa evidente de
la cefalea y a la espera de resultados de los cultivos
del material pulmonar, se continué con linezolid

oral a dosis de 600 mg cada 12 horas y meropenen
intravenoso. Simultineamente con la mejoria clinica,
el hemograma y la PCR (tras 15 dias de tratamiento)
se normalizaron, la bioquimica mostrd elevacion
moderada de transaminasas achacada al tratamiento
con linezolid.

Los cultivos para anaerobios, acrobios y hongos
del material pulmonar fueron negativos. Se obtuvo
positividad en el cultivo para Mycobacterinm Tuberncu-
losis unos 20 dias después de la toma de la muestra
pulmonar. El diagnéstico final fue osteomielitis
tuberculosa de clivus asociada a infeccién pulmonar
con meningitis por descubrirse el crecimiento de
Mycobacterinm Tuberculosis en el cultivo del material
extraido de uno de los abscesos pulmonares se
cambib a tratamiento antituberculoso oral polifar-
macolégico considerado de primera linea (isoniazida,
rifampicina, pirazinamida) durante 18 meses. Apro-
ximadamente al cabo de los tres primeros meses
desapareci6 totalmente la paresia del VI par derecho.
Los controles de RM craneal también mostraron
progresiva mejorfa (Figura 2).

DISCUSION

La osteomielitis tuberculosa de clivus (en este
caso con afectaciéon de tejidos vecinos), es una
localizacion descrita en la literatura en escasas publi-
caciones y mas propia de areas con alta incidencia
y prevalencia de tuberculosis (1,4). En este caso se
inici6é con clinica neurolégica y LCR poco especi-
ficos (cefalea sin otros sintomas durante semanas
y leve pleocitosis linfocitica) asociada a nédulos
pulmonares. Aunque los hallazgos de la RM craneal
con cambio de sefial y captacion de contraste en el
clivus (Figura 1) plantearan el diagnéstico diferen-
cial tanto de causas inflamatorias como neoplasicas,
la aparicién de nédulos pulmonares abscedados
hicieron que se sospechara causa infecciosa por lo
que se procedié a instaurar tratamiento de amplio
espectro intravenoso con linezolid y meropenem.
La negatividad de las tinciones microbioldgicas del
LCR y del material pulmonar, de la reaccién de la
cadena de la polimerasa para micobacterias en LCR
y del resto de pruebas microbiolégicas y seroldgicas
(excepto la serologia de Borrelia sp en sangte a titulos
bajos con serologia negativa en LCR), hizo depender
el diagnéstico de los cultivos del material extraido
de los nédulos pulmonares. La leve a moderada
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RM CRANEAL SAGITAL Y AXIAL POTENCIADA EN T'T cON CONTRASTE, APROXIMADAMENTE UN ANO DESPUES TRAS COMPLETAR TRATA-
MIENTO, EN LA QUE SE OBSERVA AUSENCIA DE CAPTACION EN CLIVUS Y DORSO DE LA SILLA TURCA Y LA DESAPARICION DE LA LESION

EXPANSIVA.

pleocitosis y el aumento de presion en LCR sin otros
cambios y la negatividad microbiolégica, se explica
por la existencia de una meningitis por vecindad.

El linezolid es un antibiético del grupo de las
oxazolidinonas, existen presentaciones oral e intrave-
nosa, activo frente a la mayoria de las bacterias Gram
positivas pero que ha demostrado ademas frenar el
rapido crecimiento de las micobacterias atipicas (5)
y de cepas de Mycobacterium tuberculosis, incluso resis-
tentes a isoniacida y rifampicina (6). Se considera una
opcidn para el tratamiento de la tuberculosis ante la
necesidad de nuevos regimenes terapéuticos (7) y es
el tratamiento de segunda linea de la tuberculosis tras
el fracaso por resistencia de los farmacos de primera
linea (8). En general consigue concentraciones en el
LCR en pacientes con las meninges no inflamadas
del 70% de la concentracién plasmatica (9,10), por
lo que resulta interesante como opcién terapéutica
de rapida accién en infecciones del sistema nervioso
central de gérmenes sensibles. Por posibles efectos
adversos se deben monitorizar plaquetas, funcién
renal y hepatica y tener en cuenta la posibilidad de
aparicién de exantema (11). Otros derivados con
mejor perfil de seguridad se encuentran en desarrollo
(12). Las referencias al tratamiento con este firmaco
y su respuesta en la afectacion tuberculosa del sistema
nervioso central también son escasas (13).
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El paciente experiment6é una mejoria rapida y
evidente con este tratamiento iniciado de forma
intravenoso, achacable a la sensibilidad de las mico-
bacterias al linezolid (5,6). Aunque en este caso se
utiliz6 como tratamiento empirico administrado
ante la presencia del cuadro neurolégico asociado
a noédulos pulmonares abscedados con contenido
purulento, se puede considerar la hipétesis de que
es una alternativa razonable a tener en cuenta ante la
sospecha de afectacion tuberculosa grave del sistema
nervioso central o mala evolucién con los farmacos
de primera linea.
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