CASO CLINICO
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RESUMEN

La tuberculosis en la actualidad representa una causa de elevada morbilidad y mortalidad infantil, con mayor incidencia en lactantes y
adolescentes. Las manifestaciones clinicas en el nifio son inespecificas y en algunos casos estan ausentes, lo que retrasa el diagnostico.
El diagnostico de tuberculosis depende del aislamiento e identificacion microbioldgica y en cultivo del Mycobacterium, el cual se ha
reportado en el 13.5% y 40% respectivamente, lo que hace dificil su confirmacion bacteriologica en lactantes.

Se describe el caso de un nifio de 11 meses de edad con desnutricion cronica, quien ingresa por sindrome adenomegalico y evacuaciones
liquidas, presentando clinica inespecifica y con una radiografia de torax sugestiva de neumonia, quien no mejora con antibioticoterapia.
La tomografia de cuello con contraste mostré multiples plastrones adenomegalicos cervicales y supraclaviculares bilaterales, por lo que
se investigaron otros agentes etiologicos. A pesar del resultado negativo de la prueba de tuberculina se inicia tratamiento antituberculoso,
con buena evolucion clinica. Reporte final del Bacilo de Koch en contenido gastrico y cultivo positivos para tuberculosis, y biopsia
ganglionar con diagnostico anatomopatologico de infeccion por Mycobacterium tuberculosis.
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PULMONARY AND EXTRAPULMONARY TUBERCULOSIS. CASE REPORT

SUMMARY

Tuberculosis currently represents a cause of high morbidity and mortality in children, with higher incidence in infants and adolescents.
Clinical manifestations in children are nonspecific and absent in some cases, which delays diagnosis. The diagnosis of tuberculosis
depends on the isolation and microbiological identification and culture of Mycobacterium, which has been reported in 13.5% and 40%
respectively, which makes it difficult bacteriological response in infants.

We describe the case of a eleven month old infant with chronic malnutrition, admitted due to an adenomegalic syndrome and liquid
diarrhea, with nonspecific symptoms, a chest x-ray suggestive of pneumonia, who does not improve with antibiotic therapy. The neck
CAT scan with contrast showed bilateral supraclavicular adenomegalies, for which reason other etiological agents were sought. Despite
negative result for the Tuberculin test, antituberculous treatment was initiated, with a favorable clinical course. Final report for Koch
bacillus in gastric content and culture were positive for tuberculosis. Lymph node pathological study was suggestive of Mycobacterium
tuberculosis infection.
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INTRODUCCION munidad (1). Es la novena causa mundial de muerte y la pri-

mera por enfermedades infecciosas, por encima del Virus de

La Tuberculosis (TB) es una enfermedad infecciosa pro-
ducida por Mycobacterium tuberculosis (MTB), bacilo acido
alcohol resistente (BAAR) o bacilo de Koch (BK). Es la in-
feccion cronica mas importante del mundo en cuanto a mor-
bilidad y mortalidad. Su localizacién mas frecuente es en el
aparato respiratorio, seguida a gran distancia por la afecta-
cion extrapulmonar (1). Desde el punto de vista de histologi-
co se caracteriza por la formacion de granulomas. Los nifios
eliminan escasos bacilos a través de secreciones respirato-
rias, por lo que no suelen transmitir la infeccion. Un diagnos-
tico de enfermedad o infeccion es siempre un evento centi-
nela que representa la transmision reciente de MTB en la co-
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Inmunodeficiencia Humana (VIH), aumentando su letalidad
cuando coexiste con este virus (2). Se han reportado 50.824
casos, representando la forma pulmonar, extrapulmonar y di-
seminada 5% en menores de 5 afios y 95% en mayores de 15
afios para el 2016 en las Américas, con una tasa de mortali-
dad de 2.3 % por 100.000 habitantes. De acuerdo con la
Organizacion Panamericana de la Salud (OPS), Venezuela
estd ubicada en el grupo de paises con moderada prevalencia
de TBC, con tasas estimadas entre 25 a 50 casos por 100.000
habitantes (3). Y represent6 el 4% para el 2016 (2-3), la in-
cidencia report6 tasas de 0.72 casos por 100.000 habitantes
para el sexo masculino y de 0.62 para el sexo femenino en
menores de 14 afios (3-4).

Distintas investigaciones han sugerido que la edad de
presentacion de la tuberculosis infantil muestra un compor-
tamiento bimodal: una mayor incidencia en los menores de
dos afios, siendo los lactantes el grupo etareo de mayor ries-
go de enfermedad grave (tuberculosis pulmonar) en un 30 a
40% y tuberculosis diseminada (miliar y del sistema nervio-
so central), en un 10 a 20% con una menor incidencia entre




5y 10 afios, y un incremento en la adolescencia (5-6). La
afectacion extrapulmonar se da hasta en un 25%. Sus locali-
zaciones de menor a mayor frecuencia son: osteoarticular
(4%) pleural (6%), ganglionar (67%), siendo la mas frecuen-
te la linfadenopatia cervical, la cual representa el 77% de las
linfadenitis tuberculosas, siendo la presentacion unilateral la
mas frecuente; las formas bilaterales son poco habituales y
ocurren en menos del 10% de los casos (7).

CASO CLINICO

Se presenta caso de lactante masculino de 11 meses de
edad con antecedente de desnutricion cronica severa, hijo de
madre adolescente con sospecha de consumo de estupefa-
cientes, quien es traido por su abuela por presentar evacua-
ciones liquidas y aumento de volumen en cuello. En la
anamnesis refiere hiporexia, fiebre, pérdida de peso de 2
meses de evolucidn, tos escasa, negando contacto TB. Al
examen fisico luce hidratado con palidez cutineo mucosa
acentuada; se evidencia asimetria y aumento de volumen en
region anterolateral derecha e izquierda del cuello; al igual
que en ambas regiones supraclaviculares, sin signos de flo-
gosis, modviles, no dolorosos a la digito-presion, de consis-
tencia dura. Adicionalmente se evidencian adenopatias axila-
res, epitrocleares ¢ inguinales bilaterales de iguales caracte-
risticas. Torax, no tiraje, roncus aislados. Se inicia plan de
estudio para sindrome adenomegélico y cuadro clinico ente-
ral. Se obtienen paraclinicos que reportan leucocitosis con
neutrofilia, trombocitosis y anemia grave de 5,6 gr/dl de Hb;
asi mismo PCR elevada (16,7 mg/dl) y coproanalisis sin al-
teraciones. Se realiza radiografia de torax (Figuras 1 Ay 2A)
con evidencia de patron alveolar bilateral y broncograma
acreo en lobulo medio ¢ inferior, por lo que se diagnostica
neumonia bilateral. Se inicia antibidtico segun grupo etareo
cefotaxime (150mg7kg/dia), que cumple por 10 dias y pos-
teriormente se asocia levofloxacina (20 mg/kg/dia) por 9
dias. Durante la estancia intrahospitalaria se asocia fiebre
vespertina y sudoracion nocturna, a pesar de estar recibien-
do antibioticoterapia. Se toma biopsia ganglionar, se solicita
determinacion de BK en contenido gastrico y cultivo, serolo-
gias virales, cultivo para hongos y prueba de tuberculina
(PPD) que resulto negativa. Sin embargo por los anteceden-
tes, los hallazgos radiologicos y la evolucién térpida del pa-
ciente, se decide iniciar tratamiento antifimico con 3 drogas:
Rifampicina (10 mg/kg/dia), Isoniazida (10 mg/kg/dia) y
Pirazinamida (25 mg/kg/dia), mientras se esperan los resul-
tados de la biopsia y el BK de contenido gastrico. Se realiza
ultrasonido de piel y partes blandas que reporta plastron ade-
nomegalico en region laterocervical bilateral del cuello y ul-
trasonido abdominal con liquido libre intrabdominal escaso.
Tomografia de cuello (Figuras 3, 4 y 5) presencia de multi-
ples plastrones adenomegalicos en region preyugular bilate-
ral no mayores de 2.5 mm, asociados a multiples adenopatias
reactivas en los espacios profundos y superficiales cervicales
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y supraclaviculares. El paciente presenta mejoria clinica al
5to dia de iniciado el tratamiento anti tuberculosis, eviden-
ciandose disminucion del tamafio del plastron ganglionar,
ausencia de fiebre y sudoracion. Resultados de contenido
gastrico reportan (+) para Mycobacterium tuberculosis a los
28 dias de hospitalizacion. Biopsia de ganglio linfatico late-
rocervical derecho e izquierdo: linfadenitis cronica granulo-
matosa con necrosis caseosa sugestiva de tuberculosis.
Dentro del plan de estudio se toma citoquimico de liquido
cefalorraquideo (LCR) que reporta normal, cultivo y adeno-
sina deaminasa (ADA) negativo. En vista de ser un caso so-
cial y de los antecedentes maternos se repite serologias HIV
y VDRL con resultados negativos en 3 oportunidades. PCR
DNA para HIV negativa. Serologia y test de avidez para
Citomegalovirus (CMV), Epstein Barr Virus (EBV), cultivo
de ganglios laterocervicales positivo para Mycobacterium
Tuberculosis, cultivo para hongos negativo. Se realiza frotis
de sangre periférica que reporta anemia ferropénica leve y
granulaciones toxicas. Durante su estancia intrahospitalaria
de 36 dias recibi¢ dos unidades de concentrado globular. En
vista de mejoria clinica dada por ausencia de fiebre, dismi-

Figura 2 A.

Radiografia de torax anteroposterior y lateral.
Presencia de patrén alveolar difuso bilateral con
broncograma aéreo de aspecto inflamatorio localizado
en el I6bulo medio e inferior. Traquea central, no hay
derrame pleural, ni neumotorax, silueta cardiaca de
tamano normal, engrosamiento del mediastino superior
derecho, hilios engrosados, en partes blandas de
region cervical se observa aumento de volumen y
densidad bilateral.
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Figura 1 B. Radiografia de
Torax Anteroposterior

Figura 2 B. Radiografia de Torax Lateral

Radiografia de Torax AP y Lateral.
Presencia de patrén alveolar con
broncograma aéreo de aspecto inflamatorio
localizado en I6bulo medio. Traquea central,
no hay derrame pleural ni neumotorax,
silueta cardiaca de tamaio normal,
engrosamiento del mediastino superior
derecho. Hilios engrosados, en partes
blandas en region cervical se evidencia
aumento de volumen y densidad bilateral.

nucion del plastron ganglionar, reactantes de fase
aguda en descenso y mejoria radiologica (Figura 1B
y 2B), se mantiene tratamiento antituberculosis. A la
octava semana de tratamiento se recibe resultado
control de cultivo de BK en contenido gastrico nega-
tivo. Actualmente en tratamiento con Rincure
(Rifampicina/Isoniazida/Pirazinamida) provisto por
la unidad sanitaria. Para el momento de este reporte
el paciente se encontraba en control y seguimiento
por la consulta externa de neumonologia y nutricion.
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Figura 5. Tomografia de cuello con contraste endovenoso.

Tomografia de cuello con contraste endovenoso. Presencia
de multiples plastrones adenomegalicos en region preyugular
bilateral, no mayores a 2.5 mm, asociados a multiples
adenopatias reactivas en los planos profundos y superficiales

cervicales y supraclaviculares. Glandulas paroétidas,
submaxilares, sublinguales y tiroides de aspecto normal.

Adecuada opacificacion de las estructuras vasculares, sin

evidencia de imagenes de defecto ni exceso de llenado.
Estructura de la laringe evaluable sin evidencia de
alteraciones. Esqueleto regional y partes blandas sin
evidencia de alteraciones.

DISCUSION

La tuberculosis en todo el mundo contintia siendo una causa
de elevada morbilidad y mortalidad en la edad pediatrica. Es una
enfermedad que no respeta raza, género, edad, ni condicion social.
El desarrollo de la forma pulmonar, extrapulmonar o diseminada
dependera de la intimidad del contacto con la fuente bacilifera, la
cantidad de bacilos de la fuente, la duracion de la exposicion al
mycobacterium tuberculosis, el estado inmunoldgico y la edad del
nifio; En este sentido las condiciones de inequidad y pobreza cri-
tica en que viven un porcentaje importante de nuestros nifios, fa-
vorecen la transmision de la infeccion. (7-8), En el caso presenta-
do cobra importancia el estado nutricional del paciente ya que
nunca se determiné el contacto. En cuanto a la edad se observa




una mayor incidencia en menores de 2 afios con 30-40% de
afectacion pulmonar y un 25 % de afectacion extrapulmonar,
siendo la mas frecuente la ganglionar (67%). La presentacion
unilateral a nivel cervical, es la mas comun; Sin embargo, la
clinica del paciente presentado es poco usual, ya que menos
del 10% de los casos tienen adenopatias bilaterales, de con-
sistencia dura e indolora y no se acompafian de sintomas sis-
témicos (7,9). La tuberculosis pulmonar primaria puede pre-
sentarse como una neumonia lobar, como el caso del pacien-
te con adenopatias hiliar y mediastinal (10),

El PPD puede reportar falsos negativos en casos de infec-
tados verdaderos relacionados con TB grave, desnutricion,
infecciones virales (sarampion, HIV, coqueluche), clinica o
radiografia indicativa de enfermedad, inmunosupresion o in-
gesta cronica de corticoides. En el paciente que se presenta
existian los estados de inmunosupresion por desnutricion se-
vera y anergia a la prueba de tuberculina, que también pue-
den ocurrir en sujetos infectados después de un tiempo pro-
longado sin recibir nuevos estimulos antigénicos (11,12,13).
Aunque se dispone de técnicas de diagnostico sencillas y
precisas, la confirmacion micobacterioldgica es dificil por-
que ellos habitualmente no logran expectorar. Por ello es ne-
cesario, en ocasiones, el uso de técnicas como el aspirado de
contenido gastrico (BK) (10).

En las formas extrapulmonares de tuberculosis la dificul-
tad para la obtencion de muestras microbioldgicas hace que
la radiologia y otras técnicas de imagen como la Tomografia
Computarizada o la Resonancia Magnética sean de gran
ayuda para el diagnostico y para la obtencion de muestras
mediante puncion en la tuberculosis infantil (10).

La baciloscopia para ser considerada positiva para TB re-
quiere que la muestra contenga 5000-10000 bacilos/ml. Sin
embargo, a pesar de su baja sensibilidad (13.5%), fue positi-
va en el paciente. El cultivo microbioldgico permite detectar
entre 10-100 bacilos/ml de muestra y se considera como la
prueba diagnostica de mayor sensibilidad (40%), siendo po-
sitiva en el paciente, en quien se identificd el Mycobacterium
tuberculosis (13-14). El diagnostico se establece mediante la
realizacion de la puncion-aspiracion con aguja fina (PAAF)
del ganglio afectado. El estudio microbiologico y citologico
con baciloscopia puede ser negativo en 30-50% de los casos.
La reaccion de cadena polimerasa (PCR) tiene sensibilidad
77% y especificidad 80%. La biopsia se reserva para aque-
llos casos en los que la PAAF no ha sido diagndstica (sensi-
bilidad 80%). La visualizacién de granulomas caseificantes
es altamente sugestiva de TB (15-16), pruebas diagndsticas
que fueron realizadas en el paciente. Se establecen asi diag-
noésticos diferenciales de patologias como adenitis viral o
bacteriana, citomegalovirus, histoplasmosis, toxoplasmosis,
linfoma, HIV, carcinomas, fiebre por arafiazo de gato, enfer-
medades colageno, vasculares, sarcoidosis, las cuales pue-
den presentar igual clinica, citologia e histologia que la lin-
fadenitis tuberculosa. Con excepcion de las tres ultimas pa-
tologias citadas, las demas enfermedades fueron descartadas
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en el paciente (17).

Afortunadamente se logrd aislar el bacilo de Koch en el
contenido gastrico y en la biopsia de ganglio, permitiendo
hacer diagnodstico bacteriologico, tan dificil de realizar en
este grupo etareo. Adicionalmente, el estudio anatomopato-
logico con la PAAF reportd necrosis caseosa sugestiva de tu-
berculosis.

CONCLUSIONES

La linfadenitis tuberculosa debe considerarse en los niflos
con inflamacion de ganglios linfaticos que presenten factores
de riesgo para TB, basandose en los hallazgos clinicos, epi-
demiologicos, radioldgicos, bacteriologicos y anatomopato-
logicos. La presentacion clinica depende de la localizacion
de la linfadenopatia, pero se puede asociar con afectacion
pulmonar segln el estado inmunolédgico del paciente. En este
caso, se observo compromiso pulmonar, a pesar de que se
descarto la presencia de algun tipo de inmunodeficiencia, por
lo que podria pensarse en un cuadro de TB pulmonar prima-
ria progresiva con afectacion de ganglios linfaticos cervica-
les. La biopsia permite realizar el diagnostico en 100% de los
casos, y el aislamiento del microorganismo en cultivo, en el
60-90% de los casos, considerando que las formas extrapul-
monares tienen menos carga bacilar. Sin embargo la PAAF
debe realizarse en todos los casos sospechosos para el diag-
noéstico definitivo tras el estudio anatomopatoldgico de las
adenopatias. Considerando que la linfadenitis tuberculosa es
una de las manifestaciones mas frecuentes reportadas de la
TB extrapulmonar, es fundamental la valoracion multidisci-
plinaria, la identificacion del microorganismo y sus posibles
manifestaciones clinicas, con el fin de lograr un diagndstico
y tratamiento certero, oportuno y eficaz.
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