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INTRODUCCION
La tuberculosis es una enfermedad infecciosa,
contagiosa, causada por agentes del género Mycobac

terium, que tiene predileccién sobre tejido pulmo-

nar y de cuadro clinico variable, Su importancia

proviene de siglos, teniéndose conocimiento de ella
antes del afio 1,000 A.C., prevaleciendo hasta el mo
mento actual en nuestra poblacién (1, 2, 3, 4, 7).

En México la tuberculosis es un problema de salud -
pdblica y ocupa el tercer lugar entre los de mayor
mortalidad en América Latina. En México se notifi-
ca una tasa de 13,2 por 100 000 habitantes en 1983

y se localizé entre las 10 principales causas de de
funcién. Las tasas mds altas se encontraron en los

estados de Baja California Norte y Sur, Coahuila, -

Colima, Chiapas, Chihuahua, Guerreroc, Hidalgo, San



Luis Potosi, Sonora, Tamaulipas y Veracruz, Con
regspecto a la poblacibn infantil se revelan ci-
fras de mortalidad aGin mis elevadas, del orden =
del 15% por procesos ffmicos. Las causas que con
dicionan la enfermedad se encuentran con toda se-
guridad en las condiciones socioeconémicas, sani-
dad y recursos de salud con que cuenta el pafs., =
No sé conoce cual es la incidencia real, sin embar
go, la prevalencia de "tuberculosis infeccifén" es
de aproximadamente 42.7% en la poblacidn total, en
contrdndose en la edad pedidtrica un 21,1% (1, 2,
3, 7, 8).

La poblacibn infantil se encuentra en un medio
altamente infectado y adquiere tempranamente la in-
feccibn convirtifndose en un gran reservorioc que, -

en la adolescencia y en la edad adulta, puede dar -



manifestaciones de tuberculosis activa. Se ha ob
servado que los procesos ffmicos van aunados en -~
gran parte a la desnutricibn yvcondiciones socio-
econémjicas precarias, siendo caracteristicas pre-
dominantes en nuestra poblacién (2, 7, 8, 9). El
diagnéstico inmunol8gico de tuberculosis se difi-
culta en estas condiciones, considerande que el ~
individuo desnutrido cursa con un estado anérgico
que negativiza su respuesta a la intradermorreac-
clén del PPD, Sin embargo marece ser que el BCG,
como prueba diagnfstica, es capaz de inducir la -
praticipacién activa de otras c&lulas del sistema
inmunitario, por lo que se ha orientado este ha-

llazgo al diagn8stico precoz de proceso fimico en
estas situaciones, Existe en la literatura médi=-

ca mdltiple bibliograffa apoyando este proceso -



diagn6stico, siendo la India el pafs que m&s estu
dios ha realizado con trabajos completos como los
de Udani, Bhandari, Rupani y Sharma, incluyendo -
m&s de 1000 rnacientes en cada trabajoc con positi-
vidad del BCG en el 100% de los casos, en compara
cibn a la positividad obtenida con PPD oscilando
entre 40 y 70%. En M&xico se han llevado a cabo
estudios hasados en la experiencia de estos auto-
res indues, realizados en el Hospital Infantil de
M&xico por Karam, obteniéndose resultados simila-
reg (9, 12, 13, 14),

Caracteristicas de la vacuna BCG.- Estd cons
tituida por una suspensién de bacilo Mycobacterium

bovis variedad BCG, gque corresponde a una cepa de

virulencia atenuada por seleccifn en medios de cul

tivo., La vacuna BCG (Bacilo de Calmette y Guérin),



fue introducida en Francia en 1921 y en M&xico en
\

1950, La vigencia de la vacuna estdndar 1fquida
es s6lo de 15 dfas a partir del dfa en que se pre
para, Después de este tiempo, su efectividad dis
minuye en un 50% y rdpidamente desaparece., Debe
Ser conservada a una temperatura estable de 4°C.
Las cepas de esta vacuna son sometidas a medio al
calino y a no mis de 12 pases, para evitar que la
cepa original sufra una posible variacibén gené&ti-
¢a, cambiando sus propiedades y para conservar -
una calidad homogénea del producto, La vacuna -
liofilizada que se emﬁlea actualmente, tiene una
vigencia mayor, hasta de un aiio, pero debe usarse
en un lapso de 12 horas una vez c¢ombinada para -~-
aplicarse, La luz solar, directa o indirecta inac

tiva la vacuna r&pidamente, por lo que siempre debe



usarse en lugares protejidos del sol, de preferen
cia en el interior de un saln bien iluminado con
luz artificial, se emplea la via de administracidn
intrad&rmica, inyectando 0.1 ml, a nivel de la in-
sercifn del deltoides, con jeringa tipo tuberculi-
na y agujas cortas nfimero 26 6 27 y previa asepsia
de la piel (2, 3, 5, 9, 13, 14, 15, l6).

La reaccifn inmunolfégica del BCG correaponde
al tipo II de car8cter citotbxico, segdn clasifica
cibn de mecanismos inmunitarios realizada por Gell
y Coombhs en 1963, La accidn desencadenada por el
BCG, es a través de la estimulacibn de los liﬁfoci
tos de estirpe tfmica con receptores para los pro-
ductos inmunogénicos del BCG, los cuales son estd
mulados a reproducirse y ante encuentros ulteri;--

res con el bacilo tuberculeso o sus productos anti



génicos, reaccionan con acciones citotfxicas ante
el Mycobacterium tuberculosis o las cé&lulas donde
se encuentran. Los macrdfagos elaboran productos
solubles (linfocinas), que favorecen la reaccién
inflamatoria, xreclutan c&lulas mononucleares, lo
que produce una infiltracidén de células mononuclea
res sostenida, que al través de los macr6fagos con
duce a la formacifn de granulomas y aparicifn de -
cé&lulas gigantes, La aplicacifn de la vacuna como
prueba diagnéstica precoz de tuberculosis, corres-
ponde a una prueba cutdnea de hipersensibil}dad re
tardada, respondiendo a la accién de un antfgeno y
no necesariamente implica la infeceidn activa, De
ben considerarse en la interpretacifn de esta prue
ba los estados de anergia, entendiéndose &sta, co-

mo la incapacidad para reaccionar a una baterfa de



antfgenos cutdneos comunes, La respuesta inicial
del BCG es mediada por células, sin embargo requie
re de la respuesta humoral para completar su accién
adicionando la propiedad del BCG como inmunoestimu-
lante, siendo este el prinqipio bdsico para ser uti
lizada como prueba diagnéstica en pacientes sospe--
chosos de tuberculogis, que cursen con oroceso aner
gizante, como es la desnutricién. Se menciona en =~
la literatura mé&dica, una sensibilidad del BCG en ==
un 80% para detectar la presencia de infeccibn tuber
culosa (3, 6, 7, 8, 15).

Derivado protefnico purificado (P.P.D, purified
protein derivative).- Consiste en un principio pro-
teinico activo obtenido de filtrados de cultivos de -
bacilos tuberculosos esterilizados al autoclave, cul

tivos que son obtenidos en un medio sintético, despro



vigtos de albGmina y extrafdos por 4cido triclora
cético o por precipitacidn con sulfato neutro de
amonio. Este Gltimo es el usado tanto en México,-
como en los Estados Unidos de América y que produ-
ce una substancia ligeramente m&s pura y ademis ha
sido adoptado por la Organizacién Mundial de la Sa
lud como el estdndar internacional de tubérculina,
designindolo con la sigla P,P.D,S. (3, 6, 7, 8, 15),
El PPD esta estandarizado en términos de su =~
reactividad biolSgica en "unidades de tuberculina"
(UT). Una UT es 1la actividad contenida en un peso
especffico de un lote Seibert de PPD No, 49608 en =~
un amortiguador especffico (PPD-S). La tuberculina
de primera fuerza tiene 1 UT, la de fuerza interme-
dia tiene 5 UT y la tuberculina de sequnda fuerza =-

tiene 250 UT de actividad.
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Las dilucicnes de PPD se deterioran gradual-
mente con el tiempo y deben usarse estando fres--
cas; congervarse refrigeradas y protegidas de la
luz., La lectura de la prueba debe registrarse -
en las primeras 24, 48 y 72 horas posterior a su
inoculaci6n, y debe medirse de acuerdo a la indu~
racifn que produce: se considera prueba positiva
cuando la induracién es mayor de 10 mm., de didme-
tro, La respuesta positiva a la reaccifn intra--
dérmica es indicativa es indicativa que el paqieg
te ha tenido contacto con el bacilo tuberculoso o
con un organismo similar y‘que ha desarrollade -~
anticuerpos contra este antfgeno; sin embargo, su
positividad no indica la presencia de infeccién -
activa y se pueden presentar también reacciones -

cruzadas en casos en aque el individuo nunca ha te
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nido contacto con el bacile (2, 3, 4, 5), Existen
situaciones multifactoriales que nueden negativi-
zar el PPD, siendo las mids frecuentes: mala técni~
ca de aplicacisn, caducidad del antigeno, desnutri
cifn, enfermedades virales como sarampifn y varice
la, enfermedades linfoproliferativas malignas como
leucemia o linfomas, administracién de esteroides,
Uso de inmunosupresores o radiaciones, tuberculosis
avanzada imiliar o meningea), administracibén de is0
niacida por mds de 6 meses, (Gltimo trimestre del =
embarazo y sindrome nefrbtico (2, 3, 4). Estas si~
tuaciones nos motivaron a estudiar otro procedimien
to de diagnéstico que no se alterara con los facto-
res antes mencionados, Siendo el método propuesto,
la aplicacifn de BCG.

Fl objetivo de egste trabajo es determinar la -
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utilidad del BCG para el diagn8stico nrecoz de tu
berculosis en desnutridos de III grado, estudiados
en las Unidades de Servicios M&dicos del Departa-
mento del Distrito Federal. Tomando como base del
estudio la poblacifn de los Hospitales Pediftricos,
que concentran gran nmero de pacientes que refinen

los requisitos para este estudio,

MATERIAL Y METODOS

Se estudiaron 40 nifios que ingfesaron al servi
cio de Infectologfa de los Hospitales Pedi&tricos -
Azcapotzalco, San Juan de Aragbn y Tacubaya, depen-
dientes de Servicios Médicos del Departamento.del -
Distrito Federal; en el perfodo comprendido entre -
el mes de Mayo a Septiembre de 1986, con el diagnfs

tico presuntivo de tuberculosis, entre 5 meses y 5
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afios de edad. Todos ellos tenfan diagnbstico de
desnutricitn de tercer grado, de acuerdo a la clg
sificacibn de G6mez {16, 17, 18). Se les practicé
estudic de Combe (16, 17, 18), BRAR en jugo gdstri
co, en sedimento urinario y en liguido cefaloraqul
deo a pacientes con alteracibn neurolégica; se les
practicd radiografia de t6rax, y de columna verte-
bral en nifios sospechosos de tuberculosis en dicha
zona. A todos los nifios en estudio se les aplicé
PPD y BCG de acuerdo al siguiente esaquema: l.- BCG
.se aplic6é 0,1 ml por via intradérmica con inocula-
¢ibn en cara anterior de deltoides izquierdo, 2.-
PPD se aplicé 4 unidades por via intradérmica en -
cara anterior de antebrazo derecho. Se valoraron
las reacciones a las 24, 48 y 72 horas después de

su aplicacidn, quedando como criterio de diagnést£
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co de certeza la induracibn de l0mm, de didmetro
o mds, independientemente del tiempo de lectura,

tanto para el PPD como para el BCG.

RESULTADOS

La edad del paciente m&s pequeiic fue de 5 me-
ses y el mi4s grande 5 afos, con promedio de 2 afios
9 meses (33 meses); 19 correspondieron al sexo fe=-
menino, siendo el 47.5% de los pacientes y 21 de =~
sexo masculino comprendiendo el 52,.5%, resultando
practicamente sin predominio de sexo en el grupo de
estudio, El grupo de edad mis afectado fue entre =~
los 51 y 60 meses de edad, comprendiendo 12 pacien-
tes (30%), como se detalla en cuadro nimero 1,

El 100% de los pacientes tenfan desnutricibn =-

de tercer grado, con déficit ponderal promedio de =
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48,92% & una desviacién estdndar de £4,55, segun
se muestra en la gr&fica nlmero 1 el déficit por-
centual de peso de cada paciente, registréndose -
el de mayor pesc con déficit ponderal de 42% y el

de menor peso con d&ficit ponderal de 58%,

Cuadro 1

EDAD DE PACIENTES SOSPECHOSOS DE

TUBERCULOSIS

Edad Nimero de Porcentaje Porcentaje
meses casos acumulado
1 - 10 4 10.0% 10,0%
11 - 20 7 17.5% 27.5%
21 - 130 5 12.5% 40,.0%
1 - 4o -5 12,5% 52.5%
41 - 50 -7 17.5% 70.0%
51 - 60 12 30,0% 100.0%

La sintomatologfa mds frecuente fue fiebre de
larga evolucién que se presentf en 17 pacientes en-

tre 1 y 7 meses de duracibn, la tos se present$ en
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GRAFICA 1,- Dé&ficit porcentual de peso en 40
pacientes sospechosos de tuberculosis.
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8 pacientes entre 1 y 2 meses de duracién, la dia-
rrea en 5 pacientes, disnea y convulsiones en 4 pa
cientes y 2 refirieron dolor abdominal (Cuadro 2,

Grdfica 2).

Cuadro 2

SINTOMAS PRINCIPALES EN 40 NIflOS
SOSPECHOS0S DE TUBERCULOSIS

Sintoma Ndmero de
casos
Fiebre 17
Tos 8
Diarrea 5
Disnea 4
Convulsiones 4
Dolor abdominal 2

Las formas clinicas de tuberculosis observadas
en los cagsos con BCG positivo fueron en orden decre
ciente: tuberculosis primaria pulmonar 15, meningi-

tis 7, miliar 4, ganglionar 4, peritoneal 1, mal de
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Pott 1, empiema 1, con un total de 33, y resul
tado negativo en 7 de los 40 racientes en estu

dio.

GRAFICA 2

FIEBRE TOS DIARREA DISNEA CONVUL- DOLOR
SIONES ABDOMINAL

SINTOMATOLOGIA

Grd4fica 2.- Sintomas principales encontrados en
40 nifios sospechosos de tuberculosis.
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La entidad nosoldgica m&s frecuentemente en-
contrada fue la tuberculosis pulmonar, la cual se
present6 en 15 nifos, comprendiendo las edades de
10 meses a 2 anos. Los 7 pacientes que no se diag-
nosticaron como tuberculosos, presentaron otra pato

logfa de tipo infeccioso {Cuadre 3),

Cuadro 3

FORMAS CLINICAS DE TUBERCULOSIS
EN 40 NIROS SOSPECHOSOS

Nimero de %
casos

Pulmonar 15 37.5
Meningitis 7 17.5
Miliax 4 10
Ganglionar 4 10
Peritoneal 1 245
Mal de Pott 1 2,5
Empiema 1 2,5
No tuberculosos 7 17.5
Total 40 100

.
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La lectura de intradermorreaccibn a las 24 ho-

ras con BCG se present6 en 24 pacientes, con una -

induracién promedio de 12 mm. de difmetro, siendo

la induracién minima encontrada 10 mm, y la mdxima
de 14 mm.; a 13s 48 horas en 4 pacientes, el prome
dio de induracidn fue de 13 mm. y a las 72 horas la
lectdra resulté positiva en 5 nacientes con indura-

ci6n promedio de 13 mm., haciendo un total de 33 pa

cientes positivos a BCG (Cuadro 4, Grifica 3).

Cuadro 4

LECTURA DE INTRADERMORREACCION
CON B, C, G.

Positividad NGmero de  Indura¢ién Induracién

Promedio
en horas pacientes en mm. en mm,
24 24 10 a 14 12
48 4 12 a 14 13
.72 5 12 a 14 13
Total 33

En relacifn al PPD, de los 40 pacientes estudia
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GRAFICA 3

LECTURA DE INTRADERMORREACCION CON
B, C. G.

48 HORAS

24 HORAS
24 POSITIVOS

Gréfica 3.~ Lectura de intradermorreacién en 40
pacientes con diagnfstico presuntivo de tubercu-
losis a los cuales se aplicd BCG.
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dos, solo se.p esent8 positividad en 21 de ellos;
en ninguno fue positivo a las 24 horas, en 10 se
presentd positividad a las 48 horas'y en 11 a las
72 horas de la inoculacidn, siendo la induracién
minima registrada de 10 mm. y la m&xima de 14 mm.
el promedio de induracibn fue de 12 mm, (Cuadro 5,
Grdfica 4).

Cuadro 5

LECTURA DE INTRADERMORREACCION
CON P, P, D,

Positividad Nfimero de Induracifén Induracibn

en horas pacientes en mm, Promedio
en mm,
24 - - -
48 10 10 a 11 10.5
72 11 1l a 14 12,5
Total 21

De los 33 pacientes tuberculosos, la sensibili
dad del BCG fue del 100% con especificidad obtenida

del 63%, exactitud predictiva positiva 75% y exacti
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GRAFICA 4

LECTURA DE INTRADERMORREACCION CON
P. P, D.

24 HORAS 48 HORAS
19 NEGATIVOS 10 POSITIVOS
72 HORAS

11 POSITIVOS

Grdfica 4.- Lectura de intradermorreaccifn con
aplicacifn de PPD a 40 pacientes con diagnOsti
co presuntivo de tuberculosis,
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tud predictiva negativa del 100%, como se demues-
tra aplic&ndose la condicibn confirmada de la prue
ba {Cuadro 6).

cuadro 6

CONDICION CONFIRMADA DEL

B, C. G.
Diagnbstico Diagnbstico
confirmado sospechoso
‘ 21 19
POSITIVO Positivo Falso Exactitud
real positivo predictiva
positiva
21 7 75%
Falso Negativo |[Exactitud
kEGATIVO negativo real predictiva
negativa
0 12 100%
Sensibilidad | Especifi- |Total de
cidad pacientes
100% 638 40

De los 40 paclientes en estudio, 21 tenfan diag-
néstico confirmado de tuberculosis por obtencién de

BAAR positivo enlsecreg;qggs prqqquiales 10 paciep-
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tes, en jugo gistrico 5 pacientes, y BAAR en sedi~

mento urinario positivo en 6 pacientes {(Cuadro 7)

Cuadro 7
PACIENTES BAAR POSITIVOS

BAAR Nfimero de
vacientes
Secreciones
bronquiales 10
Jugo gdstrico 5
Sedimento uri-
nario 6

Lfquido cefalorra-
quideo

Liquido peritoneal
Empiema 1

el ndmero de pacientes BAAR positivos fue ée 21,
de los cuales 9 pacientes presgntaron positividad
en diferente material de estudio para bdsqueda de
BAAR.,

De los 21 pacientes confirmados como tubercu-

losos, el PPD diagnostic6 12 y 9 resultaron PPD ne
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gativos. De los 19 pacientes sospechosos cli-
nicamente de la enfermedad, se obtuvo positivi

dad en 12 y 7 negativos reales, aplic&ndose la

condicibn confirmada de la prueba (Cuadro 8).

Cuadro 8
CONDICION CONFIRMADA DEL
P. P. D,
Diagnéstico Diagn6stico
confirmado sospechoso
21 19
Positivo Positivo Exactitud
predictiva
POSITIVO positiva
12 12 50%
Negativo Negativo Exactitud
falso real predictiva
NEGATIVO negativa
9 7 43%
Sensibilidad Especifici [Total de
| dad ~ |pacientes
57% 36% 40

La sensibilidad del PPD fue del 57%, especifi-

cidad del 36% exactitud predictiva positiva del 50%
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y exactitud predictiva negativa 43%,

DISCUSION Y CONCLUSIONES

1,

La reaccifn intradérmica nositiva acelerada
con BCG, en las 72 horas posterior a su apli

cacibén, es de gran utilidad para detectar la

.presencia de infeccidn tuberculosa,

La aplicacién de BCG a desnutridos de tercer

grado, aunado a otros medios como son los de

laboratorio y gabinete, permite el diagnGsti

co temprano de tuberculosis, ya que no se ne

gativiza en procesos anergizantes.

No se present6 ninguna complicacién en el gru
po de estudio, con la aplicaciﬁn de PPD ni =~
BCG, Sin embargo, la literatura médica refie~

re una probabilidad de 0.00001% de producir -
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tuberculosis enfermedad, secundaria a la apli-
cacién de BCG, en pacientes inmunocomprometi-
dos (2, 3, 4, 6, 8, 12, 20),

La especificidad de la vacuna BCG para la de=~
teccién de tuberculosis es alta{ en compara-
cién a la registrada con el PPD, ya que no hu
bo un solo caso falso positivo, con lo que se
permite descartar el diagnfstico de tuberculo
sis, ante una reaccifn cutdnea BCG negativa,
mencionada en forma similar por otros investi
gadores (2,3, 4, 8, 12),

El diagn8stico de certeza se establecib en la
totalidad de los pacientes tuberculosos con -
la aplicacifn de BCG y en la mitad de éstos -
con PPD, lo cual sefiala gque este método, con

sensibilidad similar referida en la literatu-
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ra médica, se puede considerar como hastante
dtil para el diagnbstico de tuberculosis (3,
6, 7, 8, 15).

La ventaja del PPD como prueba diagndstica de
tuberculosis ante la vacuna BCG, es su f&cil
obtencifn y mayor aprovechamiento del biol&gi
co,{l, 2, 5, 6).

El PPD se negativiza ante procesos anergizan-
tes, y al igual que la vacuna BCG, existen =-=-
mltiples factores que pueden influir en una
reaccidn cuténea negativa (2, 4, 5, 8, 11).
El PPD aunado a estudios de lahoratorio y ga-
binete, resulta de utilidad en el diagnSstico
de tuberculosis, debiBndose considerar log ==
probables falsos positivps y negativos de es-

ta prueba.



9.

10,

R

GRS g
29 SR B oW om

El PPD tiene una exactitud predictiva negativa
del 43%, obtenida en el presente estudio, lo -~
cual significa que de 100 pacientes tuberculo-
8os, 43 probablemente tengan tuberculosis no -
detectada por esta prueba. S8in embargo, segGn
la literatura médica, se informa un mayor ntime

ro de casos tuberculosos diagnosticados por es

o i
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BAIOTE:S

te método, puntualizando que se trata de pacien

tes sin proceso an€rgico aqregado, en contraste
a nuestra poblacibn de investigacibn (2, 4, 5,
8, 11).

El uso de la vacuna BCG como prueba diagnfstica
de tuberculosis, presenta el inconveniente de -
gran residuo de material biolégico, ya que se -
inactiva rapidamente, requiere de manejo cuida-

doso y asf mismo, entrenamiento de personal pa-
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ra una aplicacién intradérmica real y efectiva

(1, 2, 4, 6, 8, 12, 16, 18).
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