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La tuberculosis de hoy
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RESUMEN

El presente trabajo tiene como objeto principal estudio de las momias por exploraciones
informar a la Academia Nacional de Medicina, a la arqueoldgicas realizadas en el presente siglo, la
comunidad médica, estudiantes de medicina y al publico jdentifican como una de las siete plagas descritas en

en general la aparicion desde 1985, del sindrome g Antiguo Testamento; ella y la lepra son enfer-
expansivo y tuberculosis-SIDA a consecuencia de la medades biblicas

pandemia del SIDA. ) ) o
Después de hacer breve recuento historico de la tu- . E_n_ la “anuana Grecia "se l? I,Iamo tisis® que
berculosis hasta los momentos actuales, se decriben significa c.:u-e,rpo gastatzio.. Hipocrates (‘}6_0'377
aspectos epidemiolégicos, etiopatogenia, genética, a.C) describi6 formas clinicas agudas y crénicas de
inmunologia, caracteristicas clinico-radiolégicas, laenfermedad. Enlalndialallamaron “consuncion”
diagndstico y tratamiento, para finalmente hacer una parasefialarunaenfermedad que consume el cuerpo.

serie de conclusiones y recomendaciones apropiadas para Se considera que de Asia y norte de Africa pasa

el manejo de la tuberculosis de hoy. a Europa y de ésta a América. EIl renacimiento
representa un periodo de observacién y empirismo.

En Europa, durante los siglos XVII, XVIII y
XIX, la enfermedad se hace endémica y se llama
“peste blanca”. En 1839, Johann Schénlein intro-
duce el término de tuberculosis por los “nédulos y
Historia tubérculos” encontrados en pulmones de enfermos.
Rokitansky en 30 000 autopsias practicadas en
individuos muertos por causa no tuberculosa,
encontré que el 90% tenia lesiones de TB.

Palabras claves: Sindrome expansivo tuberculosis-
SIDA. Patologia infecto-contagiosa.

En el periodo paleolitico, la tuberculosis (TB)
fue una enfermedad endémica entre animales,
especialmente entre mamiferos, posiblemente
causada por el Mycobacterium bovis. Hasta 1826, la enfermedad fue considerada como
un sindrome, hasta que Laennec, la ubica como una
entidad nosolégica, hecho que fue avalado por
Virchow. Jean Antonie Villeman en 1865, demostro

asi encontramos descripciones de la enfermedad enzuehera_ Lljpalinfe.jmegzd araénsmlsmle y en 1882,
civilizaciones antiguas, como en las tablas de oc ,r?usoe acilo (BK) ( ‘_)' o
Babilonia: “reina de las enfermedades”. En la lite- El siglo XX, para el estudio histérico de la TB

ratura sanscrita, en Egipto donde los papiros y el podriamos dividirlo en 3 etapas; una primera etapa
de auge y apogeo mundial incontenible, consti-

tuyéndose en la enfermedad infecciosa de mayor

Siete mil afios antes de Cristo, con el desarrollo
de la agricultura, aparecié el Mycobacterium tuber-
culosis, como mutante del Mycobacterium bovis;

Presentado en la Academia Nacional de Medicina el 23 de marzo de
1995.
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mortalidad en el mundo, pero a la vez incentivando poblacion mundial esta infectada de tuberculosis,
a la ciencia médica en la busqueda de soluciones, mil setecientos millones de personas, causando la
llegando asi, la etapa intermedia que iria desde 1950 muerte a 3 millones de enfermos cada afio. El
hasta la década del 80; campafias sanitarias biennimero de casos nuevos por afio es de ocho millones
organizadas y orientadas de lucha antituberculosa, y de ellos el 95% pertenecen a paises en desarrollo.
quimioterapia multiple y tisiocirugia, que consti- En los Estados Unidos de Norteamérica (7) la
tuyeron los instrumentos del éxito. Aparente triunfo incidencia promedio es de 10 por cada 100 000 habi-
de la medicina en el intermedio del siglo; tan asi fue, tantes; en Nueva York, es de 50 por cada 100 000
que los sanatorios fueron cerrados o se trans- habitantes, siendo Harlem el sector méas afectado
formaron, la formacién de tisiélogos desaparecid, con 150 por cada 100 000 habitantes. La mas alta
los cirujanos se refugiaron en la cirugia tasa de mortalidad la tiene Africa. Para 1992, la
cardiotoracica y lo mas grave, se desmonto la infra- OMS (8) estima que para la década 1990-2000, se
estructura sanitaria. Sinceramente creiamos que sepresentaran 88 millones de nuevos casos de TB, de
habia ganado lalucha contrala TB, tremendo engafio. los cuales 8 millones se atribuiran a infeccién por
También estabamos engafiados con el origen de Virus de inmuno deficiencia humana (VIH) que
la TB en América, hasta que la Universidad de ocurrira en el mundo durante esta década, 30 millones
Minnesota en 1990, publica un trabajo dirigido por d€& personas moririan de TB en este periodo,
el Dr. Arthur Anfderheid, pat6logo de esa institucion  incluyendo 2,9 millones atribuibles a la infeccion
quien estudiando momias del sur este de Perd, de POr VIH. Estos datos demuestran que la TB de hoy,
aproximadamente 1 000 afios a.C., encuentra lesionesConstituye un problema de enormes dimensiones.
tuberculosas tipicas en una mujer de unos 37 aflosde  EnVenezuela (9) durante el periodo comprendido
edad; entonces se infiere que el bacilo tuberculoso entre 1986-1993, se registraron 123 casos de TB-
es un oportunista sin fronteras, desde que el mundo SIDA. EI 20% de las personas en edad productiva
es mundo. (entre 15y 59 afios de edad) estan afectadas por este

A partir de 1985, la TB resucita en el seno de la Sindrome.
sociedad a consecuencia de la misma sociedad con
la aparicion del SIDA, esta vez acompafiada de otras gtjopatogenia

micobacterias atipicas que sefialaremos mas adelante D . :

3). 0s grupos de mycobacterla's son considerados
como responsables del nuevo sindrome tuberculoso

Se cambia asi la historia de la tuberculosis, (10,11):

resultando ahora, no una enfermedad como la descrita

por Laennec (1), sino como un sindrome expansivo ) . ) .

TB-SIDA (4). Es ésta la TB de la tercera etapa, es A) Complejo baC|Iotuberc_uIOS|s (MTC) integrado

la TB de fin de siglo, es la tuberculosis motivo de POr l0s bacilos: Mycobacterium humano, Mycobac-

reconocimiento por parte de la Sociedad Americana €rium bovis, Mycobacterium africanum y Myco-

de las Enfermedades del Térax, cuando el 23 de bacterium ulcerans. Todos fenotipica y gene-

mayo de 1994, en su dltima conferencia internacional ticamente similares.

y ante 11 000 expectadores de todo el mundo, fue B) Complejo MAIS, integrado por mycobacterias

presentada como obra de teatro en la sede deatipicas: Mycobacterium avium intracelular y My-

convenciones de la ciudad de Boston, titulada “La cobacterium scrofulaceum, saprofitos que se han

olvidada plaga”, mostrando cémo se habia ganado transformado en patégenos.

las batalla contra la TB y como se perdio, “un En su conjunto, todos oportunistas que han

en_emigo resistente”, escrita por el Dr. Frank Ryan, cambiado su biologia, su virulencia y compor-
e interpretada por el actor Jason Robards. Lamen- tamiento ante las drogas antituberculosas.

table espectaculo que nos describe la tuberculosis
de hoy, cuyas caracteristicas principales seflalaremos
a continuacion.

La patogenia esta condicionada por la inmuno-
competencia del huésped y la virulencia del bacilo
atacante. Ellner (10), cita que BK y VIH, crean un
Epidemiologia circulo vicioso inmunolégico-patolégico.

Para 1990, la Organizacion Mundial de la Salud Las fases del proceso, hoy dia estan bien actuali-
(OMS) (5,6) informa que la tercera parte de la zadas, a la luz de los Gltimos conocimientos de
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inmunologia celular (12). monoclonales para detectar antigenos micobac-
terianos en muestras clinicas.
Genética Estos nuevos métodos representan una alternativa

al cultivo, permitiendo la identificacion del bacilo
. : . s . . de una forma precoz y es por ello que existe la nece-
de intensa investigacién, especialmente en paises _. P yesp que e

sidad de continuar en el desarrollo de éstos para que

desarrollados. . . L ~
] i i ] puedan estar disponibles en los Utimos afios de este
La biologia molecular estd emergiendo como siglo

instrumento atil para detectar y caracterizar el

espectro de la enfermedad tuberculosa. Una nueva ]

generacion de métodos rapidos basados en biotec-nmunologia

nologia, permitiran la deteccién directa de mico- La habilidad del huésped para controlar la
bacterias en muestras clinicas, utilizando aplicaciéon infeccién por Mycobacterium tuberculosis, reside
de ADN como lareaccion en cadenade la polimerasa, en su capacidad de disponer de respuesta inmune
hibridacién del ADN y polimorfismo de longitud de  celular efectiva, especificamente de los linfocitos T
fragmentos por restricciéon (13). (15).

Estos métodos al ser aplicados a especimenes La hipersensibilidad tardia y la inmunidad
clinicos o a cultivos en crecimiento activo, podrian protectora son mediados por linfocitos T-CDA4.
reducir significativamente el tiempo de diagnostico Se estan investigando los blancos micobac-
de la infeccion (14). terianos que promueven la respuesta de células T,

La prueba de hibridizacion del ADN utiliza una mediante la utilizacién de productos purificados de
cadena simple de ADN marcado, la cual hibridiza lisados de micobacterias. Antigenos secretados por
especificamente a una regidon blanco del genoma M. tuberculosis son de interés partciular para
micobacteriano, demostrandose una especificidad y induccién de inmunidad protectora, destacandose la
sensibilidad cercana al 100% para cultivos en medio importancia de la inmunidad humoral, aunque en
solido. menor proporcion que la inmunidad celular.

El polimorfismo de longitud de fragmentos de Dado que el Mycobacterium tuberculosis se re-
restriccion utilizando endonucleasas, se basa en la plica dentro del fagocito mononuclear, se requiere
deteccién de la secuencia genémica 1S6110, lo que la accién de citoquinas que actlan a nivel intra-
provee una sefial especifica para identificar la capa celular. Se ha demostrado que el IFN alfa aumenta
microbacteriana. La aplicacion primaria de este o suprime el crecimiento intracelular del Mycobac-
método es para vigilancia epidemiolégica y recono- teriumtuberculosis en mononucleares humanos (12).
cimiento de cepas multiresistentes. El factor de necrosis tumoral alfa estimula la

La reaccién en cadena de la polimerasa se ha activacion de monocitos para limitar el crecimiento
desarrollado extensamente para la deteccion del intracelular del M. tuberculosis, mientras que el
mycobacterium tanto en cultivos como en muestras factor B, transformador de crecimiento, desactiva al
clinicas, resultando de gran utilidad debido a su alta Monocito permitiendo la viabilidad del bacilo.
especificidad (12). Entre el 17 y el 25% de pacientes recientemente

Debido a que la deteccidn rapida de resistencia a diagnosticados de TB pulmonar, tienen test de
drogas es un objetivo de alta prioridad, se de- tuberculina(PPD)negativa(11). Estahiporespuesta
sarrollan actualmente dos metodologias basadas enSe asociaaunareduccion de la blastogénesis inducida
la deteccion directa de resistencia a nivel de la Por el PPDy a la disminucion en la produccion de
secuencia del ADN y la determinacion de resis- |L-2, asi como reduccién en la expresion de
tencia mediante micobacteriéfagos portadores de receptores para IL-2 (10,12).
luciferasa. En paises con programas de inmunizaciéon con

La producciéon a gran escala de proteinas BCG sehaobservadounadisminucionenlarespuesta

micobacterianas por medio de técnicas recom- @&l PPD.

binantes, podria facilitar el desarrollo de ensayos Durante la TB activa, los linfocitos T CD-16 son
para detectar anticuerpos especificos en el suero deinmunosupresores, mientras que los CD-4 y CD-8,
pacientes, asi como la produccion de anticuerpos no.

La genética en la TB de hoy constituye una area
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Factores adquiridos han causado impacto en la Tratamiento
ocurrenciade TB. El mayor factor de riesgo conocido El tratamiento de la TB en pacientes VIH positivos

en la actualidad es la infeccion por VIH. Hay es dificil y requiere de nuevas estrategias (18):
estudios que demuestran un curso acelerado de la

enfermedad por VIH en pacientes con TB, explicado o ) ) o

por el hecho de que el factor de necrosis tumoral alfa 1~ Vigilancia epidemioldgica.

es un factor activador de macréfagos para 2.- ldentificacion, tipificacion y antibiograma lo
micobacterias, mientras que puede activar la mas rapido posible.

replicacion del VIH; por lo que se infiere que el VIH 3.- Determinacién inmunolégica del huésped:
y la TB podrian tener un efecto bidireccional PppD y linfocitos T-CDA4.

amplificador que conduciria a un circulo vicioso de
inmunosupresion, TB y otras complicaciones del
VIH (10).

4.- Quimioterapia antituberculosa, que se inici6
hace 50 afios, hoy dispone de tres grupos de drogas.

A. Drogas de primera linea:
estreptomicina, isoniacida, rifampicina,
pirazinamida y ethambutol.

B. Drogas de segunda linea:

Evaluacion clinico-radioldgica

El curso clinico de la TB en paciente HIV positivo
es sumamente rapido, con cambios radiolégicos que o , . . ,
difieren de los patrones tradicionales. Enun 60% de  acido para amino salicilico (PAS), ethionamida,
los casos las lesiones son de los campos superioresCicloserina, kanamicina, capreomicina.
y medios, sin cavernas, con adenopatias en medias- C. Drogas de reserva:
tino e hilios, el 18% presenta lesiones tipicas de  amikacina, quinolona, rifabutin, cleofacimide,
campos superiores y el 12% restante muestra radio- betalactamicos y macrolidos.
grafias normales (15).

La tuberculosis extrapulmonar, miliary la menin-
gitis son comunes en estos pacientes (16).

El esquema actual para casos sin tratamiento
previo, HIV negativo es:

A.- Isoniacida - rifampicina - pirazinamida,
durante los primeros dos meses.
Diagndstico B.- Isoniacida - rifampicina durante los siguientes

Es necesario identificar el bacilo por cultivo de 4 meses. Duracidn total: 6 meses de tratamiento.
material obtenido por cualquier procedimiento (17).
La/fibrob_roncosgopia ha resultado,de granvalor. En Esquema para casos sospechosos de resistencia.
paises mdu;tnallzgdos se estan desarrollando g¢ san 4 drogas:
técnicas de diagnostico precoz como BACTEC, que
permiten la identificacion del bacilo alos 5 a 8 dias
y la tipificacion del mismo de 3 a 7 dias mas tarde;
ademéas de las pruebas de bio|ogia molecular Si el caso resulta resistente se continta el
previamente citadas. La prueba serolégica con tratamiento durante 12-18 meses y si responde al
antigenos de alta especificidad es de importancia tratamiento inicial, se continGa con isoniacida y
capital en el diagnéstico y manejo de la TB rifampicina por seis meses.
extrapulmonar.

Hasta el momento actual, no se ha encontrado la Esquema para casos de comprobada resistencia:
pruebaideal, econémica, que sea aplicable a grandes6 drogas seleccionadas segln antibiograma por 18 a
masas de poblacién, con efectividad, sensibilidad y 24 meses, dependiendo de la respuesta clinico-
especificidad. radiolégica y bacterioldgica.

Por lo tanto, en el diagnostico de la TB actual es Esquema para casos VIH positivo: 4 drogas de
importante tener presente la informacion primera linea por tiempo no menor de seis meses
epidemioldgica de la comunidad de donde procede después de cultivos negativos.
el paciente, la clinica, la radiologia, inmunologia y Casos HIV positivos, multiresistentes a las
genética, ademas de recuentos linfocitarios. drogas, constituyen grave problema para el trata-

isoniacida, rifampicina, pirazinamida vy
ethambutol por 2 meses.
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miento siendo el prondstico muy adverso. 7.- El fracaso de la lucha antituberculosa actual,
La profilaxis antituberculosa en casos VIH Se debe al deterioro de las condiciones econoémico-

. D PR salud.
El tratamiento quirdrgico esta limitado a resec-

nectomiay esta indicado en los siguientes casos (1): €s0s, no hay nuevos instrumentos de lucha, no hay
lideres, ni instituciones, ni politicas, para combatir
un atacante renovado y repotenciado.

9.- La lucha antituberculosa de hoy tiene su base
en:

. . . a) un mejor conocimiento y manejo de la biologia
3.- Lesiones localizadas producidas por pgjecular del bacilo y del huésped, b) formacion de
mycobacterias atipicas resistentes a las drogas.  pyeyos tisidlogos, ¢) reorganizacién de los servicios
4.- Bronquiectasias tuberculosas de los I6bulos de salud con restructuracion de la infraestructura
medios e inferiores. hospitalaria especializada, incluyendo rehabilitacidn
5.- Cavidad abierta, cultivo negativo. y nuevo ordenamiento de los sanatorios que fueron
cerrados o transformados para otros fines, d) en lo
administrativo, el financiamiento de los costos
. , i ) futuros tendra que ser mixto. En este sentido,
7.- Hemoptisis masiva por bronquiectasia 0 phacemos un llamado a la Divisién de Tisiologia del
perforacion ganglio bronquial. Ministerio de Sanidad y Asistencia Social, a la
8.- Empiema con pulmén encarcelado. Asociacién Anti-TBC de Caracas, a la empresa
privada y a la comunidad en general, para que se
integren en la lucha contra la TB de hoy. Entonces,
habra futuro: la tuberculosis es curable.

1.- Cavidad abierta, cultivo positivo, después de
recibir tratamiento adecuado.

2.- Lébulo o pulmén destruido (fibrotorax).

6.- Formas atipicas de TB, asociadas a sospechas
clinico-radiolégicas de cancer broncogénico.

CONCLUSIONES

1.-La TB ha sido y es una de las enfermedades
infecciosas mas feroces que ha sufrido la humanidad.

2.- A partir de 1985, debido a la pandemia del
SIDA, laTB se hatransformado en un grave problema
de salud publica nivel mundial.
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“Sindrome de Munchausen relacionado con el rinén”

“El sindrome de Munchausen, originalmente documentado la realizacién de innecesarias
descrito en 1951, es el término aplicado a las perso- operaciones y la administracion de peligrosos
nas que buscan atencién médica por sentirse enfermasmedicamentos en estos pacientes. Sin embargo, no
sin tener enfermedad alguna médica o quirtrgica. hemos visto ningun reporte de la ejecucién de una
Algunas personas con el sindrome pretenden tener biopsia renal como consecuencia de este sindrome.
trastornos de los cuales se sabe que requierenDescribimos tres pacientes con el sindrome de
procedimientos diagnosticos invasivos y multiples Munchausen que simulaba una enfermedad renal
intervenciones quirdrgicas. Aun cuando la causa que, en dos casos, provocé la realizacién de una
del sindrome de Munchausen es desconocida, la biopsia renal, potencialmente amenazante para la
evaluacién psiquiatrica es recomendada cada vez vida e innecesaria”. (Ifudu O, Kolansinski SL,
que se identifigue. Desde el primer reporte del Friedman EA. N Engl J Med 1992;327:388-389).
sindrome, muchos otros informes de casos han
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