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Resumen

Objetivo: analizar las caracteristicas clinicas de la tuberculosis (TB) extrapulmonar en pacien-
tes no infectados con el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH).

Material y métodos: éste fue un estudio multicéntrico y transversal en el que se incluyeron 324
pacientes con TB, VIH negativos, atendidos en dos hospitales de tercer nivel y en centros de salud
de la ciudad de Medellin. Los pacientes con TB extrapulmonar fueron analizados con respecto a
aquellos que presentaron TB pulmonar.

Resultados: se observaron 89 pacientes con TB extrapulmonar (27.5%), de los cuales 49 (55%)
presentaron TB pleural. 10 (11%) TB ganglionar, 7 (8%) TB laringea, 7 (8%) TB genitourinaria, 6
(7%) TB meningea, 4 (4%) TB osteoarticular, 4 (4%) TB pericardica, 3 (3%) TB peritoneal y 2 (2%)
TB mucocutanea. En 11 (12%) casos se presentd mas de un compromiso extrapulmonar. Los
pacientes con TB extrapulmonar presentaron la enfermedad a una edad més temprana que aquellos
con compromiso pulmonar (35.4+16.9 vs 41.9£16.6 afos, p=0.002). La diabetes (OR: 6.34) y un
antecedente familiar de TB (OR: 2.2) fueron condiciones mas frecuentes en el grupo con TB
pulmonar. No se observaron diferencias entre los grupos en la frecuencia de la vacunacion previa
con BCG, como tampoco observamos diferencias en funciéon de la procedencia (rural vs urbana).
Tanto en los pacientes con compromiso pulmonar como extrapulmonar existid un antecedente
previo de TB el que fue respectivamente de 1 1% y 5%.

Conclusion: el presente estudio indica una tasa alta de TB extrapulmonar en nuestra poblacion,
confirma que la diabetes y el antecedente familiar de TB son factores de riesgo de TB pulmonar y
que la vacunacion no parece ser protectora de la enfermedad. Igualmente, se evidencia la posibili-
dad de reinfeccidn y recaidas de la enfermedad. (Acta Med Colomb 2004; 29: 59-71)

Palabras clave: tuberculosis, extrapulmonar, poblacion VIH negativa, prevalencia, Colombia.

Abstract

Objective: to analyze the clinical characteristics of patients with extra pulmonary tuberculosis
(TB) not infected with human immunodeficiency virus (HIV).

Material and methods: this was a cross-sectional and multi center study in which 324 patients
with TB who tested negative for evidence of antibodies to HIV were included. Patients were
attended in two third-level hospitals and some primary care centers in the city of Medellin
(Colombia), between january of 2000 and december of 2002. Patients with extra pulmonary TB
were then compared with those with pulmonary TB.

Results: 89 patients with extra pulmonary TB (27.5%) were analyzed. The main extra pulmo-
nary organs were pleura, lymph nodes, larynx, and genitourinary tract. 11 patients presented with

more than one extra pulmonary organ involvement. Patients with extra pulmonary TB were
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younger than those with pulmonary TB (35.4 £ 16.9 years vs 41.9 = 16.6 years, p=0.002). Diabetes
(OR: 6.34) and family history of TB (OR: 2.2) were associated factors to pulmonary TB but not to
extra pulmonary TB. The frequency of patients having a previous BCG vaccination was not
different among the two groups. Differences in the percentage of patients having a prior (BCG)
vaccination were neither observed between the two studied groups, nor found differences in
function of the origin (rural vs urban). The presence of a prior TB was observed in 11% and 5% of
the patient with pulmonary and extra pulmonary TB, respectively.

Conclusion: the present study indicates a high rate of extra pulmonary TB in our population;
confirms that diabetes and a family history of TB are risk factors for pulmonary TB. BCG
vaccination does not seem to protect against the disease. The possibility of both re infection and

relapses of TB was clearly observed. (Acta Med Colomb 2004; 29: 59-71)
Key words: tuberculosis, extra pulmonary, HIV negative population, prevalence, Colombia.

Introduccion

La tuberculosis (TB) es una enfermedad sistémica cau-
sada por la infeccion con bacterias del complejo
Mycobaterium tuberculosis (M. tuberculosis, M. bovisy M.
africanum). Esta enfermedad permanece como una de las
principales causas de muerte a nivel mundial y la principal
causa entre pacientes con infeccion por el virus de la
inmunodeficiencia humana (VIH ). La TB ha sido declarada
desde 1992 como una infeccion reemergente por el Centro
para el Control de Enfermedades (CDC) de Atlanta en
Estados Unidos y como una urgencia mundial desde 1993
por la Organizacion Mundial de la Salud (1).

La TB es transmitida principalmente por aerosoles pro-
ducidos durante la tos y usualmente se presenta con sinto-
mas respiratorios. Sin embargo, puede comprometer cual-
quier 6rgano o sistema. La diseminacion del sitio de infec-
cion inicial en el pulmén puede ocurrir en el momento de la
infeccién primaria o afios mas tarde, cuando la respuesta
inmune falla (2).

Aproximadamente entre el 15 y 20% de los pacientes
con TB desarrollan manifestaciones extrapulmonares, cifra
que se aumenta hasta el 60% en los pacientes con infeccion
por VIH (3). La TB extrapulmonar es menos sospechada en
el ambito clinico, afecta normalmente 6rganos menos acce-
sibles que el pulmon y es paucibacilar, lo cual conlleva a
una mayor dificultad para el diagndstico bacterioldgico y a
la utilizacion de métodos diagnosticos invasivos y mas
costosos (4).

En Colombia, durante el afio 2001 se reportaron un total
de 11.292 casos de TB, de los cuales el 13% correspondie-
ron a TB extrapulmonar (5). Debido a que cuando los
pacientes tienen compromiso pulmonar, independiente del
compromiso extrapulmonar que pudiesen tener, son repor-
tados como TB pulmonar, esta cifra de compromiso extra-
pulmonar puede estar subvalorada.

En el presente articulo reportamos la descripcion de una
serie de pacientes con tuberculosis, carentes de infeccion
por el VIH, de la ciudad de Medellin. Analizamos este
grupo en funcion del compromiso extrapulmonar, y revisa-
mos la literatura pertinente (6-73).
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Materiales y métodos

Pacientes

Este fue un estudio transversal en el que se evaluaron las
caracteristicas demograficas y clinicas de la TB en una
serie de pacientes atendidos en la ciudad de Medellin (Hos-
pital La Maria, Hospital Pablo Tobén Uribe y varios cen-
tros de salud adscritos a Metrosalud en Medellin). Los
pacientes fueron incluidos tanto al diagndstico, durante
tratamiento o una vez finalizado éste. El estudio se llevo a
cabo en el periodo comprendido entre enero de 2000 y
diciembre de 2002. El diagnoéstico de TB fue confirmado
por la presencia de bacilos acido alcohol resistente en
esputos, por aislamiento de M. tuberculosis en cultivo o
biopsia de la muestra respectiva. La serologia para el VIH
fue negativa en todos los casos (Abbott, Axsym, Abbott).
Posteriormente, los pacientes con TB extrapulmonar fue-
ron comparados con aquellos con TB pulmonar.

Variables clinicas

Para el presente estudio se utilizd un registro que
involucro6 variables demograficas como edad, sexo y pro-
cedencia, y clinicas como: tipo de tuberculosis, comor-
bilidad, antecedentes familiares y personales de tubercu-
losis, estudios microbiolégicos e imagenolégicos utiliza-
dos. Cada variable fue registrada como presente o ausente
para cada paciente en cualquier momento del curso de la
enfermedad.

Analisis estadistico

Los resultados individuales fueron colectados en un
banco de datos y analizados con el paquete SPSS version
9.05 (Chicago, IL, EU, SPSS Inc., 1999). Los resultados se
presentan en promediostdesviacion estandar (DE), y en
porcentajes. Las diferencias entre promedios fueron exami-
nadas mediante la prueba de Mann-Whitney a dos colas.
Las diferencias entre proporciones fueron analizadas me-
diante la pruba de Chi-cuadrado, a dos colas. Se calcularon
la razon de disparidad (Odds ratio) y los intervalos de
confianza a 95%. En todos los casos el valor de p < 0.05 fue
considerado significativo.
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Resultados

Durante el periodo evaluado se registraron 324 casos de
tuberculosis en pacientes VIH negativos en estas institucio-
nes. Se evaluaron 148 mujeres y 166 hombres, la edad
promedio fue de 40 afios y las comorbilidades acompafiantes
mas frecuentes fueron: diabetes (9.9%), cancer (2.8%), en-
fermedad autoinmune reumatoldgica (2.2%) y alcoholismo/
drogadiccion (7.7%). El 72.5% (n=235) de los pacientes
presentaban compromiso exclusivamente pulmonar y el
27.5% (n=89) compromiso extrapulmonar. Las caracteristi-
cas evaluadas en los pacientes con TB pulmonar y
extrapulmonar se presentan en la Tabla 1, y la distribucion
de los casos de TB por localizacion se presenta en la Tabla 2.

TB pleural

Se presentaron 49 casos de TB pleural; la Tabla 3 mues-
tra las caracteristicas epidemiologicas, patologias conco-
mitantes y métodos diagndsticos que se utilizaron. Se reali-
z6 adenosin deaminasa (ADA) en 34 pacientes (promedio
75.4 U/1), 94.1% de los casos tuvieron valores por encima
de 36 U/l. Se realizé biopsia a 34 pacientes, que mostrd
inflamacién granulomatosa crénica en el 88%. El cultivo

Tabla 1. Caracteristicas evaluadas en pacientes con TB extrapulmonar y
pulmonar.

del liquido pleural (LP) y de la biopsia fue positivo en muy
pocos casos al igual que los exdmenes directos (Tabla 3).
La baciloscopia (BK) de esputo fue negativa en todos los
pacientes a los que se realizé (25 pacientes).

Los rayos X de toérax mostraron compromiso pulmonar
asociado en solo tres pacientes. El derrame pleural estuvo
presente en todos los pacientes, principalmente en el lado
derecho (n=25).

TB ganglionar

Se presentaron diez casos de TB ganglionar, cinco hom-
bres y cinco mujeres, con un promedio de edad de 51.4
afios. Dos de los pacientes tenian antecedente de neoplasia
(Tabla 3). Uno de los pacientes tenia compromiso pulmonar
y genital concomitante y otro compromiso pleural. El diag-
ndstico fue establecido por multiples métodos (Tabla 3).

TB laringea

Se presentaron siete casos de TB laringea, tres hombres
y cuatro mujeres, promedio de edad de 45.9 afios. Un
paciente con antecedente de drogadiccién, uno de cancer
de laringe y uno con insuficiencia renal cronica (IRC).
Cinco de los pacientes tuvieron compromiso pulmonar y
uno miliar. El diagnoéstico se realizd en biopsia y lavado de
laringe (Tabla 3).

TB genitourinaria
Caracteristica TB extrapulmonar TB pulmonar Se presentaron siete casos, cuatro hombres y tres muje-
n=89 n=235 res, promedio de edad 55.7 afos. Un paciente presentaba
N(Y N(Y . . . .
e e compromiso pulmonar y ganglionar concomitante. El diag-
Sexo, F:M 41:48 117:118 nostico fue hecho por medio de cultivos y BK de orina
Edad de inicio, afios 35.4£6.9 41.9 % 16.6* (Tabla 3).
Procedencia
Rural 21(25) 58 (25) Tabla 2. Distribucion del compromiso pulmonar y extrapulmonar en 324
Urbano 62 (75) 173 (75) pacientes con TB VIH negativos*
Antecedente de BCG, n=72 10/11 (91) 51/61 (84) Tipo de TB N % Compromiso concomitante®
C bilidad .
01.nor Hida . Pulmonar 247 73.5 Miliar (9), laringeo (5)°, meningeo(2)®,
Diabetes 222 30(12.8) pleural ()¢, peritoneal (1)¢, )
Cancer 3(3.4) 6(2.5) osteoarticular (1)°, traqueal (1)',
EAI reumatolédgica 4 (4.4) 3 (1.3) ganglionar-genital (1) ®
Alcoholismo/drogadiccion 4(4.4) 21.(8.9) Pleural 49  15.1 Pericardico (2) ", pulmonar (1),
Enf. renal crénica 1(1.1) 1(0.4) ganglionar (1)
Enf. pulmonar crénica 364 1363 Ganglionar 10 3.1 Pleural (1) i genital-pulmonar (1) &
Otras ' 7(7.8) 28(11.9)
Genitourinaria 7 2.2 Pulmonar-ganglionar (1) &
Antecedente personal TB 4/74 (5.4) 22/212 (10.4) .
Laringea 7 2.2 Pulmonar (5) *, miliar (1)
Antecedente familiar TB 11/72 (15.3) 52/193 (27)# Meningea 6 1.9 Pulmonar (2) ® miliar (2)
Institucién## Pericardica 4 1.2 Pleural (2)"
H. La Maria 44 103 .
Osteoarticular 4 1.2 Pulmonar ( 1)¢
Centros de salud 24 88
HPTU 21 44 Peritoneal 3 0.9 Pulmonar (1) ¢
Abreviaciones: TB: tuberculosis, EAI: enfermedad autoinmune, BCG: bacilo Mucocutanea 2 0.6
Calmette-Guerin, HPTU: Hospital Pablo Tobon Uribe, F: femenino, Traqueal 1 0.3 Pulmonar (l)f
M: masculino
* p=0.002, ** OR: 6.34, IC 95%: 1.49-27.23, p=0.003, # OR: 2.2, IC 95%: 1- * Varios pacientes presentaron mas de un compromiso. La letra igual en el
4.2, p=0.05, ## No se observaron diferencias significativas entre porcentajes superindice corresponde al mismo paciente
de pacientes con TB extrapulmonar en funcion de la institucion atendida.
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Tabla 3. Caracteristicas generales y condiciones asociadas en pacientes con TB extrapulmonar.

Tipo de TB No. de Sexo Edad Enfermedades Laboratorio
cases g om concomitantes ADA + Biopsia Baciloscopia
Ptes. Promedio [Ptes. ZN+ Cultivo+ | Ptes. BK+ Cultivo+
Pleural 49 18 31 28,1 AR(1), cirrosis (2), 34 75,4 34 6 19 38 2 6
(13-73) DM (2), sarcoidosis (1),
farmacodependencia (1).
Ganglionar 10 5 5 51,4 TB pleural (1), 7 3 3 4 3 2
(28-80) TB pulmonar-genital (1),
linfoma no Hodgkin (1),
linfoma (1).
Laringea 7 4 3 45,9 TB pulmonar (5), 2 2 1 6 6 3
(27-77) TB miliar (1), Ca laringe (1),
IRC (1), farmacodependencia (1)
Genitourinaria 7 3 4 55,7 TB ganglionar-genital (1) 2 1 6 4 5
(46-65)
Meningea 6 2 4 31,5 TB pulmonar (2),
(18-38) TB miliar (2) 2 9 1 5 1 4
Osteoarticular 4 4 42,2 TB pulmonar (1), DNT(I) 2 1 1 4 1 2
(25-77)
Pericardica 4 1 3 21,8 TB pleural (2) 2 2 1
(16-28)
Peritoneal 3 2 1 34,7 TB pulmonar (1) 3 1
(21-46)
Mucocutanea 2 2 51,5 LES (1), EPOC(]) 1 1 1
(47-56)

1 Promedio de edad (rango)

2 () Nimero de casos

Siglas: ZN: Ziehl-Neelsen; AR: artritis reumatoidea, DM: diabetes mellitus, IRC: insuficiencia renal cronica, EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica,
LES: lupus eritematoso sistémico, Ca: cancer, DNT: desnutricion, ADA: adenosin deaminasa. TB: tuberculosis.

TB meningea

Se presentd en seis pacientes, cuatro hombres y dos
mujeres, promedio de edad 31.5 afios. Dos de los pacien-
tes presentaban compromiso pulmonar concomitante y
otros dos compromiso miliar. El diagnostico se establecid
por cultivo de liquido cefalorraquideo principalmente (Ta-
bla 3).

TB peritoneal

Se presentd en tres pacientes, un hombre y dos mujeres
con un promedio de edad de 34.7 afios. Uno de ellos con
compromiso pulmonar concomitante. Se realizé diagnosti-
co por biopsia peritoneal que mostraba inflamaciéon
granulomatosa cronica en todos los casos (Tabla 3).

TB osteoarticular

Se demostr6 en cuatro pacientes, todas mujeres. El pro-
medio de edad fue de 42.2 afos. Dos de las pacientes
presentaba mal de Pott. Uno de los casos tenia compromiso
pulmonar concomitante y uno desnutricion (DNT). A los
rayos X de columna se observd compromiso toracolumbar
en dos de ellas, costal y esternal en una y compromiso del
tendon de Aquiles en la otra. El diagndstico se establecid
por multiples estudios (Tabla 3).
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TB pericardica

Se presentaron cuatro casos, tres hombres y una mujer,
promedio de edad 21.8 afios. Dos de los pacientes tenian
compromiso pleural concomitante. El diagnostico se reali-
z6 por biopsia y cultivo (Tabla 3).

TB mucocutinea

Dos pacientes de sexo femenino de 56 y 47 aflos, una de
ellas con lupus eritematoso sistémico (LES) y la otra con
enfermedad pulmonar obstructiva cronica (EPOC) conco-
mitante. El diagndstico se establecio por la biopsia y direc-
to de lesiones cutaneas (Tabla 3).

Discusion

En el presente estudio hemos examinado las principales
caracteristicas demograficas y clinicas de un grupo impor-
tante de pacientes con TB, carentes de infeccion por el
VIH. El analisis de los pacientes con TB extrapulmonar
arroja varios resultados importantes. En primer lugar, ob-
servamos una alta prevalencia de esta presentacion (27.5%),
lo que corresponde a una tasa superior a la descrita en otras
series (3, 5). En segundo lugar, estos pacientes presentaron
la enfermedad a una edad mas temprana que aquellos con
compromiso pulmonar (Tabla 1). La diabetes y un antece-



Francisco
Line


TRABAJOS ORIGINALES e Tuberculosis extrapulmonar

dente familiar de TB fueron factores asociados a la enfer-
medad pulmonar pero no al compromiso extrapulmonar
(Tabla 1). No observamos diferencias en el porcentaje de
pacientes con BCG previa entre los dos grupos estudiados,
como tampoco observamos diferencias en el compromiso
en funcion de la procedencia (rural vs urbana). Es intere-
sante anotar que tanto en los pacientes con compromiso
pulmonar como extrapulmonar existié un antecedente pre-
vio de TB en el 11% y el 5%, respectivamente.

El hallazgo de un porcentaje mayor de pacientes con
compromiso extrapulmonar en nuestra serie, podria estar
explicado porque nosotros buscamos especificamente este
diagnoéstico, mientras que por lo general en el pais la mayo-
ria de los pacientes se registran principalmente como TB
pulmonar asi presenten compromiso concomitante de otro
organo, lo que implicaria subregistro de casos extra-
pulmonares.

Nuestro estudio confirma que la diabetes es un factor de
riesgo para desarrollar TB pulmonar, especialmente en
aquellos pacientes con diabetes mellitus insulinodependiente
(DMID) (74). A pesar de que esta asociacion es conocida y
se ha llamado la atencién al respecto, las razones por las
cuales existe han sido poco estudiadas. Las deficiencias en
la inmunidad innata propias del paciente diabético podrian
favorecer el riesgo de infeccion y enfermedad por M. tuber-
culosis (75).

El antecedente familiar de TB se observo en ambos
grupos de pacientes, aunque en mayor frecuencia en aque-
llos con TB pulmonar (27%), que en quienes presentaron
TB extrapulmonar (15%), lo que sugiere una mayor predis-
posicién familiar para la TB pulmonar que para la extra
pulmonar. La TB es una enfermedad con una alta suscepti-
bilidad genética, dada por la tasa de concordancia entre
gemelos monozigoticos, la cual tiene un rango entre el 32%
y 65% (76). Desde el punto de vista genético esta enferme-
dad es considerada compleja, es decir, su herencia no sigue
los patrones mendelianos y es poligénica (77). Dentro de
los factores genéticos asociados a la enfermedad en nuestra
poblacion, sobresalen algunos alelos del complejo mayor
de histocompatibilidad (78, 79). Estudios en curso evaluan
el polimorfismo de otros genes candidatos.

Si bien la vacuna de BCG no ha demostrado tener la
proteccion contra la infeccion por M. tuberculosis a nivel
pulmonar que se desearia, pues puede variar entre el 50 y
74% en diferentes series (80, 81), multiples estudios han
demostrado su mayor proteccién contra formas extra-
pulmonares, principalmente en TB del sistema nervioso
(52%-84%), TB diseminada (78%) y muertes por TB
(65%-71%) (80-82). En nuestro estudio no observamos
diferencias en el porcentaje de pacientes de acuerdo con el
organo comprometido que referian haber recibido vacu-
nacion. Sin embargo, al ser éste un estudio basado en la
revision de historias clinicas de manera retrospectiva,
carecemos de muchos de los datos con respecto a esta
variable que nos podrian dar una idea mas acertada acerca
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de la mayor proteccion a nivel extrapulmonar que ofrece-
ria la vacunacion.

En nuestro estudio se observé una alta tasa de pacientes
con antecedente personal de TB (5%-1 1%). Por décadas se
habia asumido que la infeccion postprimaria por M. tuber-
culosis, era usualmente causada por reactivacion de una
infeccion enddgena, mas que por una nueva infeccion
exogena. En los ultimos aflos se han venido realizando
estudios para demostrar la importancia de la reinfeccion.
Esto se ha logrado por medio de la identificacion del baci-
lo, utilizando el DNA, en aquellas personas que presentan
multiples episodios de TB, luego de haber recibido un
tratamiento adecuado. Estos estudios han demostrado que
la reinfeccion aparece como causa importante de TB post-
primaria, principalmente en paises con alta prevalencia y
en pacientes con VIH de base. Este hallazgo enfatiza la
importancia de alcanzar curas y prevenir que las personas
con TB se expongan nuevamente a otras con la enfermedad
activa (83, 84).

En la presente serie no se encontraron diferencias esta-
disticas en cuanto a la procedencia de los pacientes infecta-
dos con TB, dependiendo de si eran de origen urbano o
rural. Se realizé una busqueda en MEDLINE para investi-
gar si existia alguna resefia con respecto al tema, utilizando
las palabras tuberculosis, rural, urbana y epidemiologia, y
no se encontraron articulos que hicieran referencia a algun
tipo de influencia epidemioldgica respecto al origen de los
pacientes. Esto es importante ya que muchas enfermedades
de origen infeccioso estan asociadas a la regiéon de proce-
dencia de los pacientes y al parecer la TB no.

No se observaron diferencias significativas entre por-
centajes de pacientes con TB extrapulmonar en funcién de
la institucion atendida (Tabla 1). Este hallazgo es impor-
tante e indica que la TB extrapulmonar no necesariamente
se observa con mayor frecuencia en hospitales de tercer
nivel.

Quisimos comparar nuestros resultados con los repor-
tados en la literatura, asi, los principales sitios de compro-
miso extrapulmonar reportados son: pleura 5-30% (6),
ganglios 13-31% (7), laringe 1-20% (8, 9), tracto genito-
urinario 21-27% (2, 10), sistema nervioso central 10%
(11, 12), sistema osteoarticular 1-5% (13), pericardio 1-
2% (14), tracto gastrointestinal 1% (4). Un reporte recien-
te en Villavicencio (Colombia) encontr6 en 200 pacientes
con diagnoéstico de TB las siguientes localizaciones:
pulmonar 86%, pleural 8%, renal 3.5%, meningeo 1%,
o6sea 1% y ganglionar 0.5% (15). La comparacion de
frecuencias de nuestro estudio con aquéllos reportados en
la literatura se presenta en la Tabla 4.

A continuaciéon se discuten los aspectos clinicos rele-
vantes de las diferentes formas de TB extrapulmonar.

Tuberculosis ganglionar

La TB ganglionar es la principal localizacion de la TB
extrapulmonar reportada por la literatura; alcanza una
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Tabla 4. Prevalencia de la TB extrapulmonar.

Tabla 5. Tratamiento de las formas de TB extrapulmonar.

Tipo TB Presente serie Literatura
(%) (%) (ref.)
Pleural 55.1 5-30 (6)
Ganglionar 11.2 13-31 (7)
Laringeo 7.9 1-20 (8,9)
Genitourinaria 7.9 21-27 (2,10)
Sistema nervioso 6.7 10(11,12)
Pericardica 4.5 1-2(14)
Osteoarticular 4.5 1-5 (13)
Gastrointestinal 3.4 1(4)

Tipo Tratamiento Duracién | Otros

Ganglionar Isoniazida + rifampicina | 6 meses No esteroides

Genitourinaria + pirazinamida

Pleural + estreptomicina

Gastrointestinal (48 dosis).

tasa hasta del 30% de las localizaciones. Es ademds una
causa importante de linfadenopatia periférica, encontran-
dose en algunas series hasta en el 43% de los pacientes
estudiados. Se presenta principalmente en nifios y adultos
jovenes (7).

La patogénesis de este compromiso no estd completa-
mente clara. La mayoria de los casos en adultos represen-
tan la reactivacion de la enfermedad en los ganglios
linfaticos que se sembraron durante la primoinfeccién. En
estos pacientes la ausencia de sintomas sistémicos y el
compromiso predominante y aislado de ganglios cervica-
les, hacen pensar en un proceso localizado. Sin embargo,
la necesidad de utilizar medicacion antituberculosa y el
hecho de que la cirugia no sea curativa hace dudar de un
proceso localizado y favorece la hipodtesis de un proceso
sistémico. En pacientes inmunosuprimidos, principalmente
con infeccion por VIH, la alta carga bacilar y la presencia
de sintomas sistémicos hacen sospechar el compromiso
generalizado (7).

El cuadro clinico de la TB ganglionar se caracteriza por
un curso indolente. En promedio los pacientes estan afecta-
dos entre 2 y 12 meses antes del diagnostico. Se presenta un
crecimiento lento, levemente doloroso de las cadenas
ganglionares, principalmente las cervicales anteriores y
posteriores. En el 60% de los casos el compromiso es
unilateral. Los sintomas sistémicos se presentan en una
minoria de los pacientes, siendo mucho mas frecuentes en
los pacientes inmunosuprimidos. En la actualidad la pre-
sencia de escrofulas sélo se reporta en el 5% de los pacien-
tes (7, 16).

El sintoma mas frecuente es el dolor en el cuello hasta
en el 95% de los casos. Los sintomas sistémicos se presen-
tan en menos de 20% y los sintomas pulmonares en menos
de 10% de los pacientes. Existe antecedente de TB pulmonar
en el 30% de los pacientes; sin embargo, los rayos X de
torax pueden ser anormales hasta en el 50% de éstos,
siendo mucho mas frecuente en los pacientes con VIH. Los
datos de laboratorio son inespecificos (7, 16).

El diagndstico definitivo se establece al demostrar la
micobacteria, que se encuentra en esputo hasta en el 10%
de los pacientes. El método diagndstico mas importante es
la biopsia de ganglio, que puede ser excisional o incisional.
La primera se recomienda por el menor nimero de compli-
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Pericardica Isoniazida + rifampicina Esteroides
(36 dosis).
SNC Isoniazida + rifampicina | 12 meses Esteroides

+ pirazinamida
+ estreptomicina

(48 dosis).

Osteoarticular Isoniazida + rifampicina | 12 meses No esteroides

(Completar 12 meses)

SNC: Sistema nervioso central

caciones y desarrollo de abscesos y tractos fistulosos. Un
método diagnéstico que ha adquirido popularidad es la
puncién aspiracion con aguja fina (PAAF); sin embargo,
hasta el momento no ha demostrado ser superior a la biop-
sia. En paises con menor incidencia de TB no se recomien-
da como procedimiento de primera linea. El rendimiento
diagnostico de la biopsia oscila entre el 56 y 93% y el de la
PAAF entre 20-80% (7). El diagnostico diferencial de la
TB ganglionar debe establecerse con otras micobacterias
no tuberculosas, adenitis bacteriana, micosis, toxoplasmosis,
sarcoidosis y neoplasias (7, 16).

El tratamiento de la TB ganglionar es médico (Tabla 5).
La cirugia es util principalmente para la toma de biopsias, o
para pacientes con desarrollo de tractos fistulosos o nodos
muy sintomaticos a pesar de la terapia antituberculosa (16).

Tuberculosis pleural
La TB pleural se presenta entre el 5 y el 30% de los
pacientes con TB extrapulmonar (6). En Colombia es una
causa frecuente de patologia pleural, encontrandose como la
principal etiologia de derrame pleural en 75 pacientes estu-
diados (17) y en el 38.5% en una serie de 200 pacientes (18).
Es caracteristicamente una forma paucibacilar. Se pro-
duce por ruptura de focos subpleurales, que generan una
reaccion de hipersensibilidad a antigenos de la micobacteria
a nivel del espacio pleural. Ocurre aumento de la permeabi-
lidad capilar, acumulacion de liquido e influjo de células,
inicialmente polimorfonucleares neutréfilos y posterior-
mente macréfagos y linfocitos, principalmente T CD4 (4,19).
Clinicamente, afecta pacientes jovenes, en su mayoria
menores de 50 afios, con un curso agudo caracterizado por
fiebre, tos seca, dolor de tipo pleuritico, asociado a sudora-
cion nocturna, debilidad, disnea y pérdida de peso (20,21).
El diagnostico se sugiere por los rayos X de torax que
muestran derrame pleural. Este es unilateral en el 95% de
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los casos, con compromiso menor del 50% del hemitorax y
compromiso parenquimatoso asociado hasta en el 50% de
los pacientes, de los cuales el 75% se localiza en el lobulo
superior. Lo ultimo podria sugerir que se trate de una
reactivacion mas que de una primoinfeccién. La tomogra-
fia de térax detecta compromiso parenquimatoso hasta en
el 80% de los pacientes (20, 22).

El diagndstico definitivo se establece al demostrar la
micobacteria ya sea en liquido o en biopsia pleural. El
liquido pleural caracteristicamente se ha descrito como
color citrino, solo en el 10% de los casos es de aspecto
serosanguinolento. Es un exudado, con proteinas mayores
de 3 g/dL, deshidrogenasa lactica (LDH) elevada, pH y
glucosa bajos. El recuento leucocitario es de predominio
linfocitico en mas del 90% de los casos, aunque temprana-
mente puede ser de predominio neutrofilico. La presencia
de eosinofilos es rara, y debe hacer sospechar de otra
entidad diferente. Menos de 5% de las células son mesote-
liales (23).

Desde el punto de vista microbioldgico, el directo del
liquido pleural es rara vez positivo y el cultivo tiene una
sensibilidad de 10-47%. El mejor rendimiento diagndstico
se obtiene de la biopsia pleural, con una sensibilidad de
90% (20). La histopatologia muestra granulomas hasta en
80% de los pacientes y el cultivo es positivo entre 60 y
80%. La sensibilidad de la biopsia pleural se aumenta si se
toman mas de seis muestras durante el procedimiento. El
estudio de esputo es positivo en 20-30% de los pacientes
que presentan cambios parenquimatosos (20, 21, 24).

A nivel del liquido pleural se han empleado diferentes
métodos diagndsticos alternativos, con sensibilidades que
oscilan entre el 40 y 95% y tasas de especificidad hasta del
100%. El mas empleado es la medicion de adenosin
deaminasa (ADA). Los estudios que han utilizado puntos
de corte entre 45 y 60 U/1 reportan una sensibilidad entre
78-100% con una especificidad entre 85-95%. La medicion
de la isoenzima ADA?2 podria tener una mayor especifici-
dad (20, 23, 25).

Estudios en Colombia utilizando puntos de corte de 36
U/l, informan una sensibilidad de 97.6% y una especifici-
dad de 95% (26).

Existen otros pocos estudios que han evaluado la medi-
cion de interferon (IFN) gamma con puntos de corte entre
140 y 240 pg/ml, con tasas de sensibilidad y especificidad
entre 85 y 95% (25, 27, 28).

La reaccion en cadena de la polimerasa (PCR) en liqui-
do pleural no se recomienda hasta el momento. Es una
técnica costosa con una sensibilidad que oscila entre el 42 y
81% segun el estudio. Sin embargo, la especificidad infor-
mada es cercana al 100% (25,29-31).

La medicion de las caracteristicas del liquido pleural no
s6lo es importante en el diagnodstico, sino también en el
pronostico. Los pacientes con mayores niveles de lisozima,
de factor de necrosis tumoral (TNF) alfa y niveles mas
bajos de glucosa y pH, tienen un mayor riesgo de desarro-

ACTA MED COLOMB VOL. 29 N" 2 ~2004

llar paquipleuritis residual (32). Estudios realizados en Co-
lombia no mostraron relacion entre los niveles de ADA y el
desarrollo de ésta (33).

Aunque la TB pleural es un proceso de resolucion es-
pontanea, se ha demostrado que estos pacientes tienen un
riesgo de 65% de sufrir TB en cinco afios, por lo cual se
debe realizar tratamiento por seis meses con los mismos
esquemas utilizados en TB pulmonar (Tabla 5) (23,34,35).
Los pacientes presentan muy buena respuesta al tratamien-
to y se encuentran afebriles a las dos semanas. La reabsorcion
del liquido pleural tarda aproximadamente cuatro meses y
se presenta paquipleuritis residual hasta en el 50% de los
casos (36).

La utilizacion de esteroides en el manejo de la TB
pleural no ha demostrado utilidad en cuanto al curso, desa-
rrollo de engrosamientos, capacidad pulmonar residual, ni
adhesiones pleurales, por lo que hasta el momento no esta
recomendado (37).

Empiema tuberculoso

Esta forma de presentacion es diferente y menos comun
que la TB pleural. Es una infeccidén crénica y activa del
espacio pleural, que se produce por ruptura y drenaje de
una cavidad a este. Puede ser secundario a diferentes tipos
de compromiso pulmonar tuberculoso: TB primaria, dise-
minacién por continuidad, diseminaciéon hematégena o
neumotorax (19).

Tiene un curso cronico, la mayoria de los pacientes son
asintomdticos y rara vez presentan sintomas constituciona-
les. El diagnostico se realiza de manera incidental o por el
desarrollo de una fistula broncopleural.

En los rayos X de térax se observa derrame pleural
loculado con calcificaciones y engrosamiento pleural. La
tomografia de térax muestra engrosamiento y puede mos-
trar masas pleurales bien encapsuladas y calcificadas
(19,38).

El diagnoéstico definitivo se establece por toracentesis,
en la cual se obtiene liquido purulento, cuyo directo es
positivo para micobacterias, con predominio de leucocitos
principalmente neutréfilos. El pH y la glucosa son mucho
mas bajos comparados con pleuritis tuberculosas y las
proteinas son mucho maés altas (mayores 5g/dl). Pueden
coexistir anaerobios en los cultivos ( 19).

Los empiemas tuberculosos se han relacionado con mul-
tiples complicaciones, principalmente malignidades pleu-
rales (linfoma, sarcoma, adenocarcinoma, mesotelioma,
histiocitoma), aspergilosis pleural o sindrome de vena cava
superior (19).

El tratamiento consiste en drenaje del espacio pleural
inicialmente por métodos cerrados (toracostomia), poste-
riormente si ésta falla se evalua la posibilidad de medidas
mas agresivas (decorticacion, toracoplastia, drenaje abierto
o videotoracoscopia asistida). La técnica depende de la
experiencia del grupo quirtrgico. Se debe administrar trata-
miento médico anti-TB concomitante (19) (Tabla 5).
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Tuberculosis laringea

La TB es la principal enfermedad granulomatosa de la
laringe; es usualmente secundaria o contemporanea al com-
promiso pulmonar y se asocia a éste hasta en el 80% de los
casos. Se presenta de manera aislada en el 1 a 17% de los
pacientes. Afecta principalmente personas en la quinta a
sexta década de la vida y se caracteriza por la presencia de
disfonia y odinofagia. Se debe sospechar en pacientes con
laringitis cronica, en los que se observe edema e imagenes
pseudotumorales en la laringoscopia (8, 9).

Tuberculosis genitourinaria

La TB genitourinaria se origina por diseminacion hemato-
gena en el momento de la primoinfeccion; posteriormente
estos granulomas glomerulares se rompen y ocurre siembra
a través del tracto genitourinario. Se manifiesta tardiamen-
te luego de 8 a 22 afios de la primoinfeccion. por lo cual es
muy raro que se presente en nifios (2). La TB genitourinaria
es quiza la Gnica forma extrapulmonar que ha presentado
disminucién en su prevalencia (2). Actualmente esta forma
se observa entre 21-27% de los pacientes (2,10).

Se caracteriza por la presencia de sintomas urinarios
"bajos" que simulan una cistitis, ademas dolor y hematuria.
Los sintomas sistémicos generales son inusuales. El com-
promiso genital es mas frecuente en mujeres, con dolor
pélvico, irregularidades menstruales e infertilidad. Los hom-
bres pueden presentar una masa escrotal, prostatitis, orquitis
o epididimitis. Los sintomas genitourinarios se reportan en
menos de 61% de los pacientes, y otros sintomas como
dolor, sintomas constitucionales, epididimitis, orquitis,
prostatitis, se observan en menos de 30% de los pacientes
(2, 4, 39, 40).

A nivel de laboratorio, el citoquimico de orina se ha
descrito como patoldgico hasta en 90% de los pacientes,
caracterizandose clasicamente por piuria, abacteriuria, pH
acido y hematuria (4). Los rayos X de torax presentan
alguna anormalidad en 30% de los pacientes (39).

El diagnoéstico puede ser sugerido desde el punto de
vista radiologico por la pielografia intravenosa o tomogra-
fia computarizada (TC); sin embargo, el diagnostico se
basa en la demostracion del bacilo tuberculoso. Las tinciones
como Zielh Nielsen en orina no son especificas, ya que
pueden existir micobacterias saprofitas en tracto genito-
urinario. El cultivo es la prueba de oro, con una sensibili-
dad de 50% aproximadamente, la cual se puede aumentar si
se envian entre tres y seis muestras de la primera orina de la
mafiana en dias diferentes (4,41). Otros métodos diagnosti-
cos utilizados son la biopsia de tejidos comprometidos y
mas recientemente la utilizaciéon de reaccion en cadena de
polimerasa (PCR) o medicion de antigenos urinarios en
orina (4, 43).

El tratamiento de la TB genitourinaria es igual al de la
TB pulmonar (Tabla 5). La cirugia se reserva para pacien-
tes con dolor crénico, hemorragias importantes, obstruc-
cion ureteral y en algunos pacientes con dafio renal ( 10,41 ).
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Se han descrito pacientes con TB genitourinaria que pos-
teriormente desarrollaron carcinoma de células transicionales
y carcinoma de células renales. Hasta el momento no existe
una clara asociacion y s6lo son reportes de casos (41).

Tuberculosis osteoarticular

Este tipo de manifestacion extrapulmonar se presenta en
menos de 5% de los pacientes; pero en pacientes con lesio-
nes a este nivel es muy importante descartar la micobac-
teria como agente causal (13, 42).

La TB osteoarticular se puede asociar con cualquier otro
tipo de afeccion por la micobacteria, y comprometer la
estructura por via hematogena, linfatica o por contigiiidad.
Se han descrito diferentes tipos de compromiso: TB espinal,
osteomielitis, tuberculomas 6seos y TB articular, la cual a
su vez puede tener diferentes formas clinicas (43, 44).

TB espinal

La TB espinal o mal de Pott fue descrita desde 1779 por
Sir Percival Pott en pacientes que se caracterizaban por un
acortamiento espinal toracico asociado a destruccion verte-
bral. formacion de abscesos frios y paralisis de miembros
inferiores (45). Se describe como el principal sitio de afec-
cion hasta en 50% de los pacientes con TB o6sea. Inicia con
compromiso de los discos intervertebrales, y posterior des-
truccion de vértebras contiguas con desarrollo de sintomas
compresivos. El compromiso neuroldgico, principalmente
paraplejia, se debe a fendmenos de vasculitis, aracnoiditis,
compresion e isquemia, que se van presentando casi de
manera conjunta (2. 13, 43, 45). Afecta principalmente
hombres jovenes con un promedio de edad de 30 afos.
Clinicamente los pacientes manifiestan dolor y sensibili-
dad en el area afectada con limitacion para el movimiento.
Se ha descrito la formacion de abscesos con tractos de
drenaje hasta en un 50% de los pacientes, asociado a sinto-
mas sistémicos (4, 13, 45, 46).

Los examenes de laboratorio son inespecificos. Los ra-
yos X son anormales en casi la totalidad de los pacientes, se
aprecia lisis en 60%, fusion y fractura en 40% y calcifica-
ciones amorficas en 5%. Las lesiones se localizan a nivel
dorso lumbar hasta en 90% de los pacientes. Hay compro-
miso pulmonar hasta en 70% de los casos. Métodos
imagenologicos mas especializados como la tomografia
computarizada (TC) y la resonancia magnética (RM) son
especialmente utiles para decidir el sitio de la biopsia y
evaluar extension del compromiso, principalmente a teji-
dos blandos, para lo cual se prefiere la RM (22, 38, 43, 46,
47). El diagnostico definitivo se basa en la demostracion de
la micobacteria en la biopsia (43, 47).

El diagnostico diferencial incluye infecciones pidgenas,
cuyo curso es mas agudo y sintomatico y otras infecciones
cronicas causadas por hongos, Nocardia o Brucella (2).

El tratamiento de la TB espinal debe realizarse en un
sitio especializado y debe ser multidisciplinario. Se requie-
ren como minimo 12 meses de tratamiento con medicacio-
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nes antituberculosas (34, 43, 48) (Tabla 5). La cirugia esta
indicada en casos de espina inestable o deforme, falta de
mejoria tras tres a cuatro semanas de tratamiento y cuando
hay compromiso neurolégico progresivo (2).

Osteomielitis  tuberculosa

La osteomielitis tuberculosa puede afectar cualquier hue-
so, principalmente falanges, huesos pélvicos, huesos largos
y es la principal causa de osteomielitis costal. Siempre debe
descartarse la TB como causa de compromiso costal. Se
caracteriza por edema, eritema y dolor en el area compro-
metida y la formacioén de abscesos frios. El tratamiento es
similar al de los demas tipos de TB (43).

Artritis  tuberculosa

La artritis periférica tuberculosa es una entidad rara en
la actualidad; sin embargo, la TB es la principal causa de
artritis granulomatosa. El curso clinico estd muy relaciona-
do con la edad del paciente. En pacientes jovenes se carac-
teriza por una monoartritis lenta progresiva en 90% de los
casos, y en pacientes ancianos por un compromiso
poliarticular asociado a sintomas sistémicos y abscesos
periarticulares (13, 44).

Desde el punto de vista fisiopatoldogico la artritis
tuberculosa se caracteriza por un compromiso sinovial ini-
cial, que progresa produciendo una marcada osteopenia
yuxtaarticular. El cartilago es resistente a la invasion
granulomatosa pero el hueso no, facilitando la aparicion de
secuestros cuando finalmente el cartilago cede. En ultimo
lugar la articulacion colapsa y destruye la superficie del
cartilago (43).

Afecta cualquier articulacién sinovial, principalmente
cadera o rodilla en 80% de los casos. Predomina en mujeres
jovenes, que cursan con un compromiso monoarticular,
subagudo, asociado a dolor y anquilosis. Los rayos X mues-
tran alguna anormalidad en 80% de los casos y los de torax
en 50%. El diagnostico se hace en el liquido sinovial o por
biopsia. El directo del liquido sinovial es positivo en 40%
de los pacientes y el cultivo en 25%. La biopsia muestra
granulomas con necrosis de caseificacion, y las tinciones
son positivas en 75% de los pacientes (42, 44). En muchos
de los casos las caracteristicas histologicas compatibles
sustentan el tratamiento (13, 22, 38, 43).

Poliartritis aguda

Otro tipo de compromiso articular relacionado con la
TB es la poliartritis aguda o enfermedad de Poncet, de la
cual existen pocos reportes y se considera como una reac-
cion de hipersensibilidad o artritis reactiva (49, 50). Se han
descrito ademas casos de tenosinovitis y sindrome del tunel
del carpo en relacion con la TB (13).

El tratamiento de las formas de TB articular debe reali-
zarse por un minimo de 12 meses (Tabla 5) (34, 48). La
cirugia se reserva para pacientes con inestabilidad articular
o falla al tratamiento médico (43, 44).
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Tuberculosis pericardica

El compromiso pericardico por TB se observa en menos
de 2% de los pacientes; sin embargo, en series de pacientes
con pericarditis por cualquier causa, 5% de estos son de
etiologia tuberculosa y en pacientes con taponamiento y
pericarditis constrictiva hasta 7% son de esta etiologia (14).

El compromiso pericardico se puede dar por contigiii-
dad, via linfatica o hematégena y estar asociado a TB en
cualquier parte del organismo. La mayoria de los casos se
deben a reactivacion endogena. Fisiopatologicamente la
TB pericardica cursa con cuatro fases: inicialmente exu-
dativa, seguida por una fase absortiva, posteriormente seca
granulomatosa y finalmente constrictiva, con fibrosis y
calcificacion (4, 51).

Las manifestaciones clinicas de la pericarditis tuberculosa
son inespecificas y similares a cualquier tipo de pericardi-
tis. Su curso es insidioso con sintomas sistémicos ines-
pecificos (fiebre, pérdida de peso, sudoracién nocturna),
tos, disnea, dolor toracico y ortopnea (4).

Existe compromiso pulmonar asociado hasta en 70% de
los casos. La ecocardiografia es util en la cuantificacion del
liquido, diagnostico de taponamiento y deteccion de engro-
samiento (4, 52).

El diagnéstico definitivo se establece por pericardio-
centesis. En paises desarrollados se recomienda realizarla
luego de dos a tres semanas de evolucion, tras descartar una
etiologia viral, debido a los riesgos del procedimiento. El
liquido pericardico muestra leucocitosis, con predominio
de linfocitos, aunque en fases tempranas puede haber pre-
dominio de neutréfilos. El BK es positivo en 40-60% de los
pacientes y el cultivo en 60%. La biopsia de pericardio
tiene una sensibilidad diagnodstica hasta de 90%. Existen
pequefios estudios que han utilizado la medicion de ADA
en liquido pericardico, con un punto de corte de 40 U/l, la
sensibilidad se reporta como de 93% y la especificidad de
97%. Los altos niveles de ADA se han correlacionado con
un mayor riesgo de desarrollar pericarditis constrictiva (4,
53, 54).

Se deben administrar seis meses de tratamiento
antituberculoso (34, 35, 48) (Tabla 5). El uso de esteroides
disminuye la mortalidad y se asocia con una recuperacion
mas rapida (48). La pericardiectomia se reserva para pa-
cientes con efusiones recurrentes o persistentes por mas de
ocho semanas luego de iniciado el tratamiento, y el resulta-
do es mejor mientras mas temprano se realice (55).

Tuberculosis gastrointestinal

Antes de la instauracion del tratamiento antituberculoso,
hasta 70% de los pacientes tenia algun tipo de compromiso
del tracto gastrointestinal. En la actualidad este tipo de
compromiso es cada vez menos frecuente y constituye
menos de 1% de los casos de TB extrapulmonar (4).

El cuadro clinico es inespecifico y su diagnéstico es
dificil. Se requiere la demostracion del bacilo en directo o
cultivo y la demostracion histologica de granulomas con
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necrosis de caseificacion. Puede afectar desde la cavidad
oral hasta el ano (56-59).

El compromiso peritoneal también es poco frecuente y
puede darse por contigiiidad o por diseminacion hematogena,
en casos de TB miliar. Cursa con compromiso pleuropul-
monar concomitante hasta en 80% de los casos y coexiste
frecuentemente con causas de ascitis como cirrosis,
hipertension portal o asociado a didlisis peritoneal continua
(60, 61). En 27 pacientes analizados en el Hospital Univer-
sitario del Valle en Colombia 37% tuvo compromiso
pulmonar concomitante (62).

La TB gastrointestinal tiene un curso variable de agudo
a cronico, con dolor abdominal como su principal manifes-
tacion. Los sintomas generales se presentan en 60% de los
casos, y otros sintomas como diarrea, masa abdominal, tos
o expectoracion en menos de 40% de los pacientes (57, 58,
62-64).

El diagnoéstico de la TB gastrointestinal y peritoneal
requiere un alto indice de sospecha y la utilizacion de
métodos como endoscopia digestiva superior o colo-
noscopia. La laparoscopia acompaiiada de biopsia y cultivo
tiene una sensibilidad cercana a 85% (56-58, 64).

El estudio del liquido peritoneal es 1til en los casos de
peritonitis y ascitis, el cual suele ser un exudado con predo-
minio de linfocitos. El directo raramente es positivo y el
cultivo sodlo es positivo en 25% de los casos. La medicion
de ADA, utilizando puntos de corte de 30U/1, puede ser util
y tiene una sensibilidad entre 60-100% y especificidad de
92-100% (57, 58, 65, 66).

El tratamiento médico debe darse por seis meses (34, 35,
48) (Tabla 4). La utilidad de los esteroides no ha sido
demostrada hasta el momento (67). La cirugia se reserva
como ayuda en el diagnostico, en caso de abdomen agudo,
obstruccion intestinal o estenosis residuales (56, 62, 68).

Tuberculosis del sistema nervioso

Afecta aproximadamente a 10% de los pacientes con TB
extrapulmonar. Se clasifica como intracraneal o espinal. La
intracraneal a su vez puede clasificarse como meningitis,
encefalopatia, vasculopatia o absceso tuberculoso o
tuberculoma (11, 12, 69).

El compromiso del sistema nervioso se da principalmente
por diseminacion hematogena en dos etapas. Una primera en
el momento de la bacteremia inicial, en la cual se forman
pequefios granulomas, denominados focos de Rich, que se
localizan principalmente a nivel meningeo, subependimario
o medular. La segunda etapa esta dada por la ruptura de estos
focos. Hasta el momento el mecanismo de ruptura no es muy
claro, pero se ha implicado al TNF alfa como una posible
sustancia responsable, debido a su importancia en la forma-
cién de los granulomas. Ademas los niveles de TNF alfa
producidos durante la infeccion del sistema nervioso central,
determinan en parte la extension y severidad del compromi-
so. La administracion de sustancias que inhiben el TNF alfa
bloquean el desarrollo de meningitis (11, 70).
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Una vez que se ha roto el foco de Rich, se produce un
proceso inflamatorio con formacion de adherencias y un
exudado denso, principalmente al nivel de la base del craneo,
con afeccion de los pares craneanos y en algunos casos con
afeccion vascular, principalmente de la cardtida interna. Un
proceso agregado es un fendmeno de vasculitis obliterativa
que compromete grandes y pequeflos vasos. Finalmente, hay
encefalitis y mielitis con formacién de edema cerebral y
desarrollo de hipertension endocraneana (11).

La meningitis tuberculosa es la principal forma de com-
promiso del sistema nervioso central por la micobacteria.
Puede afectar pacientes de cualquier edad, pero existe una
diferencia entre poblaciones de alta incidencia de TB en las
cuales afecta principalmente nifios y jovenes, mientras en
poblaciones de menor incidencia afecta principalmente an-
cianos (11,71). Existen algunos factores de riesgo relacio-
nados con una mayor incidencia de TB meningea; los
principales son: alcoholismo, diabetes mellitus, maligni-
dad, uso de esteroides y VIH. Se estima que la vacuna de la
BCG tiene un efecto protector para TB meningea de 64%,
comparada con un efecto de 50% a nivel de TB pulmonar
(11,71).

La encefalopatia tuberculosa se ha descrito principal-
mente en nifios con TB pulmonar. Es una complicacion
rara, caracterizada por deterioro de conciencia, sin
focalizacion ni signos meningeos. El liquido cefalorraquideo
(LCR) es normal o puede presentar un ligero aumento de
proteinas y células. Desde el punto de vista patoldgico se
observa edema difuso y desmielinizacion, sin que la causa
sea muy clara (11).

Las caracteristicas clinicas de la TB meningea son
inespecificas. Su curso puede ser subagudo a cronico con
un intervalo de dos a ocho semanas de malestar, anorexia,
fatigabilidad, fiebre, mialgias y cefalea. En la fase maxima,
la cefalea se hace intensa, con rigidez de nuca en 25% de los
pacientes, nauseas, vomito, cambios del sensorio y fiebre en
80% de los casos. El compromiso de pares craneanos se
observa en 20 a 30% de los pacientes, principalmente el VI
par. Estadios mas avanzados del proceso cursan con com-
promiso motor, hemiplejia, cuadriplejia, movimientos anor-
males, convulsiones, letargia, confusion, estupor y coma.
El prondstico depende del estadio clinico en que se encuen-
tre la enfermedad (11).

El diagnoéstico de la TB meningea se establece mediante
el analisis del LCR. Se debe realizar puncion lumbar, se
recomienda enviar al laboratorio muestras abundantes de
LCR (mayores de 10 cm®) y en casos de diagnostico dudoso
realizar punciones repetidas, lo cual aumenta la sensibili-
dad diagnostica (71). A nivel del LCR se observan
leucocitos, con predominio de linfocitos, pero en estadios
muy tempranos se pueden observar neutrdfilos. hay au-
mento de las proteinas y disminucion de la glucosa. El
diagnostico definitivo consiste en la demostracion de la
micobacteria, el directo es positivo en menos de 20% de los
casos, pero con muestras abundantes y punciones lumbares
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repetidas se ha encontrado positividad hasta de 87% (71).
El cultivo es la prueba de oro y es positivo entre 25 y 70%
de los casos segun las series (71).

Se han utilizado pruebas diagnosticas alternativas, como
la medicion de ADA con sensibilidad de 90%, medicion de
anticuerpos y antigenos en LCR por ELISA o PCR con una
sensibilidad de 33 a 90% y especificidad de 88 a 100%; sin
embargo, no existen suficientes estudios que soporten la
utilizacion de dichos métodos (12, 72).

Las pruebas de imagen, mas que para el diagnodstico,
estan indicadas en el seguimiento de los pacientes para
vigilar o considerar la necesidad de cirugia. La TC se
describe como anormal hasta en 90% de los pacientes. Se
observa principalmente engrosamiento meningeo basilar,
hidrocefalia (principalmente en los nifios) y lesiones
isquémicas hasta en 30% de los pacientes, principalmente
en territorio de la arteria cerebral media. La RM es mejor
que la TC para la deteccién de lesiones expansivas y en los
casos de compromiso en la TB miliar, ya que detecta
lesiones mas pequeias. Los rayos X de térax son anormales
hasta en 30% de los pacientes (22, 38, 69).

Este tipo de TB es fatal sin tratamiento, por lo cual esta
indicado iniciarlo ante la alta sospecha clinica inicial, aun
sin demostrar la bacteria. La mortalidad en una serie
reportada en Colombia fue de 58%, que se redujo a 33% si
los pacientes recibian tratamiento temprano (69). La du-
racion del tratamiento debe ser de 12 meses (34, 48)
(Tabla 4). El uso de esteroides estd indicado, aunque la
mayoria de estudios han sido realizados en nifios; éstos
han demostrado una disminucién significativa en la mor-
talidad y en el numero de secuelas. No existen estudios
sobre su utilizacidon en pacientes con VIH. Se administra

inicialmente 1 mg/kg/dia por dos semanas, con una reduc-
cién a 50% de la dosis las siguientes dos semanas y una
disminucion progresiva hasta completar ocho semanas de
tratamiento. La cirugia estd indicada en complicaciones,
principalmente en la hidrocefalia (11, 73).

Tuberculomas

Los tuberculomas intracraneales son menos frecuentes
que la meningitis; consisten en masas granulomatosas de 2
a 8 cm, compuestas por material caseoso y bacilos. Se
acompaian de edema perilesional y los sintomas van a
depender de la localizacion. Las supratentoriales cursan
con febricula, cefalea, vomito, convulsiones, déficit focal y
papiledema. Las infratentoriales cursan con sindromes de
tallo, sindrome cerebeloso y compromiso de multiples pa-
res craneanos. Las técnicas de imagen son muy utiles en el
diagndstico de estos procesos. La TC muestra masas hipo o
hiperdensas, con captacion en anillo del medio de contras-
te, pueden ser Uinicas o multiples y se describe como muy
sensible de un tuberculoma la imagen en diana. La RM es
mas sensible, por cuanto permite mejor resolucion de las
imagenes (11, 22, 38).

Abscesos intracerebrales

Una forma menos frecuente son los abscesos intracere-
brales tuberculosos, que son diferentes de los tuberculomas.
Se presentan en menos de 7% de los pacientes con TB del
sistema nervioso. Usualmente son Unicos, tienen un curso
mas agudo que el tuberculoma y son de mayor tamafio. A
nivel de imagen se observa un granuloma con centro liqui-
do, del cual se aisla la micobacteria. Este tipo de lesiones
requiere drenaje quirargico (I1. 22, 38).
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