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RESUMEN

A principios del siglo XX la tuberculosis ¢ra la principal causa de muerte entre la poblacion
mundial debido fundamentalmente a la escasa existencia samitanma existente en aquella
¢poca. la mejora de las condiciones socio sanitarias y la instauracion de un tratamiento
especifico cficaz. lograron que descendieran significativamente los casos de infeccion v
muerte por Tb hasta niveles muy bajos. Ha sido en ¢l final del siglo XX cuando la Tb ha
vuelto a adquinr un importante protagonismo al emerger como una enfermedad con elevada
incidencia entre la poblacion atectada de SIDA.

En ¢l pasado la tuberculosis fue descrita como la plaga blanca v fue la causa principal de
moiaiidad hasta principios del siglo XX. Aunque en ¢l mundo industrializado debido a los
escrutinios etectivos v medicacion util la incidencia de I'B ha disminuwido marcadamente, la
enfermedad continua siendo un problema serio en los paises en desarrollo como el nuestro
causando aproximadamente 3 millones de muertes al ano.

El patogeno mas importante causante de la Tb es ¢l Mycobacterium Tuberculosis, con el M.
Bowis siendo actualmente una causa rara de enfermedad pulmonar.

Otras micobactenias atipicas son M. Intracellulare v M. Kansasii especialmente presentes en
pacientes con SIDA. o con enfermedad pulmonar obstructiva cronica.

Este trabajo tuvo como objetivo estudiar v comparar los hallazgos radiologicos en
tomografia computada y teleradiografia de torax v establecer las ventajas y desventajas de
ambos cstudios radiograficos en los pacientes atendidos en el hospital. comprendiendo la
revision de placas de tomografia v teleradiografia de torax referidos a este servicio por el
area de epidemiologia y programa de tuberculosis del HRLALM.

Los resultados mostraron una evaluacion mas completa del paciente en cuanto a los
hallazgos radiograficos en la tomografia computada encontrando imagenes las cuales no
fueron observadas de forma intencionada en la radiogratia simple.

Estos resultados fueron congruentes con los estandares reportados en la literatura v los
reportados por otros paises.
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SUMMARY

At the beginning of the XX century the tuberculosis was fundamentally the main cause of
death among the due world population to the scarce existent sanitary existence in that time,
the improvement of the sanitary conditions partner and the setting-up of an effective
specitic treatment, they achieved them to descend the cases of infection and death
significantly for Tb until very low levels. It has been in the end of the XX century when the
I'b has acquired an waportant protagonism when emerging again like an illness with high
incidence among the affected population of AIDS.

In the past the tuberculosis was described as the white plague and it was the main cause of
mortality until principles of the XX century. Although in the world industrialized due to the
effective scrutinies and useful medication the incidence of TB it has diminished markedly,
the continuous illness being a serious problem in the countries in development as ours
causing 3 million deaths approximately a year.

The causing more important pathogen of the Tb is the Mycobacterium Tuberculosis, with
the M. Bowis being at the moment a strange cause of lung illness.

Other atvpical micobacterias is M. Intracellulare and M. specially present Kansasii in
patient with AIDS. or with illness lung obstructive chronicle.

This work had as objective to study and to compare the radiological discoveries in
computed tomography and thorax teleradiografia and to establish the advantages and
disadvantages of both studies radiographics in the patients assisted in the hospital,
understanding the revision of tomography badges and thorax teleradiografia referred to this
service by the epidemiology area and program of tuberculosis of the HRILALM.

The results showed an evaluation but it completes of the patient as for the discoveries
radiographics in the computed tomografia finding images those which they were not
observed in a deliberate way in the simple x-ray.

These results were appropriate with the standards reported in the literature and those
reported by other countries.



ITIULO

Tuberculosis pulmonar:

Estudio comparativo de los hallazgos radiograficos en teleradiografia de torax y TC
Computada.



PROBLEMA.

Cuales son los hallazgos radiologicos v por TC v placas simples en diferentes
ctapas de la evolucion de la enfermedad v bajo tratamiento.



HIPO LESIS.

Tomando en cuenta los cambios radiograficos en la patologia Tb pulmonar, s¢
espera que las diferentes condiciones climeas del paciente muestren una vanabilidad en los
hallazgos encontrados ¢n la TC v la placa simple en las diferentes #t2nas del tratamiento.

Se identificaran por metodos de imagen hallazgos comparativos entre si, v hasta que punto

los datos clinicos v de laboratorio avudan a establecer ¢l momento evolutivo de la
entermedad.
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ANTECEDENTES
|.a tuberculosis a traves de la historia.

No pretendo presentar una historia detallada de la tuberculosis, sino hacer notar que esta
enfermedad antquisima atecto a personajes distinguidos con enorme trascendencia ¢n la
historia de la Humanidad. va sca ¢n la ciencia. en ¢l arte. en la literatura, en la religion. cic.
En otras palabras. si la tuberculosis ha causado v sigue causando estragos en el género
humano. de preferencia en la poblacion de cscasos recursos, por lo que se le llama «la
enfermedad de la pobreza», debemos tener en cuenta también que al atacar a personajes
ilustres que figuran en mi relato v que seran serialados brevemente, sin pretender hacer una
biografia detallada de cada uno mi tampoco mencionar a todos los conocidos porgue sena
tarea inacabable. nos hace recordar que esta entermedad no respeta m a ricos ni a pobres, ni
a sabios ni a ignorantes. (Queremos presentar solamente una pequefia muestra; por tanto,
considerese este trabajo como una relacion pormenonzada de algunos tuberculosos ilustres.
En algunos casos citaremos personajes famosos que si bien no fueron tuberculosos dejaron
hitos bicn marcados ¢n la historia de la enfermedad contribuyendo a su conocimiento, y a
la mejor manera de combatirla v controlarla.

1. Los albores

Hipocrates.- Imposible dejar de citarlo. Si bien pareciera que no fue tuberculoso, ¢l ilustre
medico de Cos contribuyo enormemente al conocimiento de la enfermedad. Creo la palabra
«tisis» que quiere decir consuncion v describio tan bien la enfermedad que hasta nuestros
dias nos han llegado sus alcances semiologicos al describir «la facies hipocratica», «el
temperamento hécticor, la ficbre vespertina o «ficbre héctican. También nos ha legado
tantas otras cosas que solamente me limito a citar uno de sus famosos aforismos:

«la vida es corta, el arte es largo. la ocasion fugitiva, la experiencia

enganadora, ¢l juicio dificil. Es necesario hacer lo que conviene para el bien

v que nosotros mismos, ¢l enfermo y los que lo rodean se percaten de ello».
Para qué citar ¢l juramento hipocratico, compromiso de honor del médico.

2. La Edad Media

Calificada tal vez injustamente como oscurantista, nos da la ocasion de citar tres
acontecimientos:

a) Las pinturas del extraordinario Sandro Botticelll ¢n una de las cuales, «La pnimavera»,
ha reproducido con gran fidelidad la facies héctica v febril de su amante, la bella Simonetta



Vespuecl, conocida tuberculosa florentina. [gualmente la veremos reproducida con las
mismas caracteristicas en «El nacimiento de Venus».

b) Traemos a esta relacion dos reves de Francia: Carlos [X que fue ¢l que ordeno la
matanza de los hugonotes en la famosa noche de San Bartolomé (1572). Carlos IX munio
con empiema pleural v tuberculosis pulmonar. Y ¢l otro rey que si bien no fue tuberculoso
pero merecia serlo por sus pocos habitos de higiene. va que olia a ajo a la distancia, fue ¢l
buen rey Enrique IV, que tocaba escrofulas de los tuberculosos ganglionares, los que por
centenas con-curman al palacio real ¢l dia senalado v recibian el toque con las palabras
sacramentales «el rey te toca, [ios te cura».,

3. Epoca mas reciente

En la que se llama Edad Moderna, citamos a otro Rey de Francia, Lws XIIL el Justo, hijo
de Enrique TV v que muno a los 32 afos atacado por la peste blanca. De manera que su
resentida salud lizo que dejase la direccion del reino a su ministro Armando Du Plessis,
cardenal de Richelicu, el verdadero conductor de Francia. El otro personaje de esa época es
Jean-Bapuste Poquelin. llamado Moliere. ¢l gran comediografo francés de la época de Luis
XIV, quien terua una aversion congeénita a los meédicos, como consta en sus obras de teatro,
v que como actor hubo de monr en escena con una hemoptisis fulminante al interpretar «El
enfermo imaginario».

Pasamos una centena de anos para citar, al termino de la Revolucion Francesa, al médico
Xavier Bichat, creador de la Patologia General y que morniria de meningitis tuberculosa.

Luego. va en pleno siglo XIX, aparece la figura de [cofilo Jacinto Laénnec, ¢l mas ilustre
de los clinicos de la tisiologia v que moriria de tuberculosis pagando asi con su vida su
afan de estudio de la enfermedad; fue ¢l inventor de la auscultacion mediata por intermedio
del estetoscopio. Creo ¢l método anatomo-clinico segun el cual comprobaba en el cadaver
los hallazgos auscultatorios en wvida. Y asi, examinando numerosos tuberculosos en el
Hospital Necker, pudo describir la variedad de soplos pulmonares y los diferentes tipos de
estertores.

Todo este trabajo lo llevo a la muerte en plena juventud en 1826. Un hospital de Paris
donde funciona la catedra de Tuberculosis y Enfermedades Respiratorias lleva su nombre.
Tuvimos la oportunidad de trabajar ahi entre los afios 1951 - 1953. Es ¢l antiguo Hospicio
de Incurables, con arquitectura del Siglo XVIL v esta situado en la calle de Sévres no lejos
del Hospital Necker donde trabajo el gran Laennec.

Veamos ahora un artista. Por la misma ¢poca tenemos la figura de Fréderic Chopin. el
genial musico polaco que murio en la plaza Vendome de Pans teniendo en sus altimos dias
una hemoptisis verdaderamente copiosa.



Contemporaneo de los anteriores tenemos otro dustre: Napoleon IL ¢l aguilucho. hijo de
Napoleon ¢l Grande. Este pnincipe muere muy joven de tuberculosis sufriendo la ngidez
del control de su abuelo. ¢l emperador Francisco Jos¢ y la desatencion de su madre, la
emperatnz Mana Luisa.

Vivio con tanta tnsteza ¢l agutlucho que s¢ cita las palabras que pronuncio en sus ultimos
dias «m vida ha sido un gran pareéntesis, se¢ abre con mi nacimiento y se cierra con mi
mucrie».

Y ahora una tuberculosa que representa un simbolo para los que padecieron v padecen «la
enfermedad de la languidez» como se llamaba en el siglo XIX. Nos estamos refidendo a
Alfonsina Plessis inmortalizada por uno de sus amantes, Alejandro Dumas hijo, en su
novela La Dama de las Camehlias, donde es Marganta Gautier, y por Puccini en su famosa
opera [a Boheme. donde encama a la pobre Mimi. Alfonsina muno a los 23 afios vy se
encuentra enterrada ¢n ¢l Cementenio del Norte, llamado de Montmartre en Pans. Esta
tumba la hemos visitado muchas veces como homenaje v recuerdo respetuoso a tantas
«Margantas» que muneron de tuberculosis v a las que tuvimos oportunidad de asistir
cuando trabajamos en ¢l Sanatono Olavegova de Jauja en los anfos 1942 al 1950.

El gran musico Paganini fue otro de los tuberculosos geniales del siglo XIX. El célebre
Niccolo muno muy joven, al ieual que su compatnota ¢l dulee [eopardi, autor de:

«l.a tempestad ha terminado
en ¢l pais renace la calma..»
entre lantas poesias que escribio.

Con esta enfermedad de la languidez también muno la bella Paulina de Beaumont, amante
de Chateaubriand cuando estuvo de Embajador de Francia en Roma.

Siendo poeta tenia que tocarle ¢l tumo a un espanol. v es asi como figura en nuestra lista
Gustavo Adolto Becquer, ¢l autor de las «Rimas» y «Cuentos y Leyendas», entre otros y al
cual. igual que a Chopin. las hemoptisis lo arrebataron a la literatura.

Vengamos un poco a América y aqui encontramos en ¢l siglo XIX al genial tuberculoso v
paladin de la Independencia, libertador de cinco Republicas. don Simon Bolivar, ¢l gran
venezolano quien debia monr de la enfermedad en la quinta de San Pedro Alejandrino en
Santa Marta.

Intercalemos  algunos  hitos lustoricos de la enfermedad. En 1869 Jean A, Villemin
demuestra que la tuberculosis ¢s inoculable. e¢s decir. contagiosa, transmusible. Por los
mismos anos o poco antes Bochmer v Dettweiller crean los primeros sanatorios para
tuberculosos ¢n Alemania; en 1882 Robert Koch descubre el bacilo productor de la
enfermedad ¢ inclusive lo cultiva v prepara la tuberculina antigua.



Carlo Forlanini introduce ¢l método del neumotorax artificial en ¢l tratamiento de la
enfermedad en 1892, primer método activo de terapia de esta dolencia. Sir Robert Phillip
crea en Edimburgo hacia 1889 el primer Dispensario Antituberculoso seguido en 1902 por
Calmette que inaugura ¢l primer Dispensario francés en Lille. Finaliza el siglo. en este
aspecto. con ¢l descubnmiento de los Raves X por Konrad Roentgen en 1895 lo que fue un
gran avance ¢n el diagnostico v tratamiento de la enfermedad.

Volvamos a nuestros tuberculosos v citemos a Anton Chejov (1860 -1904) meédico v
literato que solia exclamar: «[.a medicina es mi esposa, la literatura mi amante: cuando me
canso de una me voy a acoslar con la otra».

Iniciamos ¢l presente siglo citando a otro tuberculoso de nota como fue Maximo Gorki
autor de «I.a madre» v precursor de la Revolucion Rusa de 1917,

Citamos tambi¢n a Thomas Mann. famoso escritor, quien en su novela La Montafa Magica
describe la vida un tanto displicente v hasta muy social de los Sanatorios de Suiza. En
cambio Axel Munthe, tuberculoso de verdad, nos debia brindar por ¢sos afos su hermosa
obra El libro de Saint Michel. cuya accion se desarrolla en la hermosa Anacapn. bella isla
al lado de la idilica Capr. trente a Napoles.

Intercalamos aqui otros hitos de la historia de la enfermedad. Y asi citamos a Calmette con
su descubnmiento de la vacuna antituberculosa BCG (bacilo Calmette-Guenin); a Von
Pirquet creador de la cutireaccion a la tuberculina que Koch habia preparado en la creencia
que serma eficaz en el tratamiento de la enfermedad: a Mantoux que deberia crear la
intradermorreccion en vez de la cutireaccion; a Weill Hallé que en 1921 aplico por primera
vez la vacuna BCG en ¢l ser humano vy finalmente a Waksman, el descubridor de la
estreptomicina en 1944, primer antibiotico eficaz contra la peste blanca.

Para completar la serie de tuberculosos extranjeros citamos a Bernadete Soubirous, la santa
Bemadette que si bien murio en 1879, practicamente pertenece al siglo XX por haber
fomentado, con sus milagros, las peregrinaciones a la Gruta de Lourdes.

Aunque parezca chocante la proximidad de la cita, no olvidamos a Corinne Luchaire, actniz

del cine frances, de bnllante porvenir, muerta muy joven en 1950 de una tuberculosis
después de sucesivas recaidas mal tratadas.
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TUBERCULOSIS PULMONAR

[.a tuberculosis ¢s una enfermedad mfecciosa causada por Mycobacterium tuberculosis vy,
excepeionalmente. por M. bowis. que se caractenza por la formacion de granulomas en los
tejidos, Aunque se trata prncipalmente de una enfermedad pulmonar, también puede
atectar a los restantes organos. El curso de la enfermedad es cronico v puede conducir a la
muerte st ¢l paciente no recibe tratamiento.

Aunque esta enfermedad es bien conocida desde la antigliedad. los ulimos arios v,
especialmente, la apancion del SIDA. han condicionado un cambio radical en su
epidemiologia v existe una enorme preocupacion en todo ¢l mundo por su resurgimiento y
por ¢l incremento de resistencias a los farmacos mas importantes. De hecho, son necesarias
grandes novedades lerapeuticas v diagnosticas en una enfermedad en cuvo conocimiento no
se ha avanzado mucho en los ultimos afos. Existen evidencias paleologicas de Tb espinal
en restos neoliticos precolombinos v egipcios. Si embargo, la Th se convirtio recién en un
problema grave ¢n ¢l momento en que ¢l hacinamiento en los medios urbanos asociado con
la Revolucion Industrial genero circunstancias cpidemiologicas que favorecieron su
propagacion. En los siglos XVII y XVIII la Tb fue responsable de una cuarta parte de todas
las muertes en adultos que se produjeron en Europa.

EPIDEMIOLOGIA.

La incidencia de tuberculosis habia ido descendiendo paulatinamente en las ultimas
décadas, de forma que en Estados Unidos la prevalencia en 1986 era solo de 9,4 por
100.000 habitantes, v se habia conseguido un descenso anual del 53-6 % que auguraba la
erradicacion de la enfermedad para comienzos del siglo XXI. En Espafia, el 80-90 % de la
poblacion universitaria en 1940 mostraba reactividad cutanea a la tuberculina, lo cual era
reflejo de la prevalencia de la infeccion por M. tuberculosis en la poblacion general. Este
porcentaje se redujo al 25 % en la década de los ochenta. Sin embargo, la aparicion del
SIDA ha supuesto un resurgimiento excepcional de esta enfermedad en todo el mundo. Se
estima que la mitad de la poblacion mundial esta infectada por M. tuberculosis, que hay 30
millones de enfermos en el mundo v que se producen al menos 10 millones de nuevos casos
al ano. Unos 3 millones de personas al afio fallecen por tuberculosis, de forma que
aproximadamente ¢l 6 % de todas las muertes en el mundo son debidas a esta enfermedad.
En algunos paises la incidencia llega a ser de 400 por 100.000 habitantes. Aunque no
existen datos globales sobre todos los tipos de tuberculosis, se estima que la incidencia es
probablemente superior a 70 por 100,000 habitantes. aunque sin duda sera mucho mayor en
ciertas arca y grupos de riesgo. La pobreza y la tuberculosis siempre fueron fenomenos
paralelos. La apancion del SIDA ha favorecido de nuevo la apanicion de tuberculosis en la
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clascs mas desfavorecidas v en grupos de personas jovenes en las etapas mas productivas
de su vida. El hombre es el unico reservorio de M. tuberculosis, aunque la enfermedad
pucde afectar a primates vy a ofras especies de mamiferos que estan en contacto con ¢l. El
mecanismo fundamental de transmision de la tuberculosis e¢s por via respiratoria. la
tuberculosis causada por M. bows, transmitida por via digestiva mediante la ingestion de
leche contaminada, es cada vez mas rara. El bacilo de la tuberculosis se vehicula mediante
pequenas particulas de menos de 10 mm emitidas al estornudar, hablar o toser. Con la tos
pueden emitirse unas 3.000 particulas potencialmente infecciosas, igual numero puede
climinarse al hablar 5 mun v muchas mas al estornudar. La transmision por fomites u otros
vectores ¢jerce un papel muy escaso en la contaminacion. Cada una de estas particulas
infecciosas  suele contener una o pocas bacterias que pueden permanecer wviables
suspendidas en el aire durante vanos minutos, permitiendo que ¢l contagio se realice
incluso en ausencia del individuo fuente de la infeccion, especialmente si la habitacion
donde estuvo ha permanecido cerrada y sin luz solar, ya que M. tuberculosis es sensible a la
accion de la luz ultravioleta. [.a mayona de los pacientes tuberculosos excretan pocos
bacilos, por lo que generalmente se requiere un contacto continuado, fundamentalmente la
convivencia domiciliana, para infeclarse. Sin embargo, conviene recordar que una sola
bacteria ¢s teoncamente capaz de producir una tuberculosis en un individuo susceptible.
Como c¢s logico. los pacientes infecciosos son aquellos que excretan un mavor numero de
bacilos por sus secreciones respiratorias, sobre todo los que tienen lesiones pulmonares
cavitanas.

Se esima que al menos la mitad de los pacientes con tuberculosis son baciliferos.
Aproximadamente una tercera parte de las personas que han estado en contacto continuado
con un paciente bacilifero se infectaran, mientras que solo lo haran el 5 % de los que han
entrado en contacto continuado con un paciente no bacilifero. De las personas infectadas, el
5-15 %o acabaran desarrollando una tuberculosis durante su vida. El riesgo es mayor en los
primeros 2 afos que siguen al contacto vy ¢n especial durante ¢l primer afio, ¢n el que mas
de un 3 % de los infectados desarrollaran la enfermedad. De todos modos, este fesgo varia
con la edad v es mayor en los mas jovenes. Casi la mitad de los nifios menores de 6 meses
desarrollan tuberculosis si han estado en contacto continuado con una persona bacilifera. El
riesgo de adquirir la enfermedad desciende entre los nifios mayores de 3 afios hasta llegar a
la pubertad. ¢poca de la vida en que de nuevo se incrementa. Independientemente de la
edad v de determinados factores sociales, ciertas caracteristicas genéticas podrian favorecer
el desarrollo de tuberculosis (como ocurre en las personas de raza negra que tienen una
especial propension a padecer tuberculosis), aunque no siempre es facil separar estos
factores de otros de tipo ambiental o economico. La enfermedad es mas comun en gemelos
monocigotos que dicigotos y mas frecuente entre las personas portadoras del antigeno de
histocompatibilidad HL.A-Bw135.

ETIOLOGLA.

Mpycobacterium tuberculosis es un bacilo descubierto por Roberto Koch en 1882, La
denominacion bacilo tuberculoso incluye dos especics, M. tuberculosis v M. bowvis, capaces
de producir esta enfermedad. Existen otras tres ¢species estrechamente relacionadas con M.
Tuberculosis (M. ulcerans, M. microti v M. afncanum) que no suelen causar enfermedad en
¢l hombre. Mycobacterium tuberculosis ¢s una bactena acrobia, no esporulada, que precisa

16



de un tiempo muy prolongado (15-20 horas) para su multiplicacion y que puede sobrevivir
con facilidad en el medio intracelular. Es, por lo tanto, una bacteria que necesita mucho
tiempo (3-5 semanas) para crecer en los medios de cultivo. Ademas de patégeno humano,
también ¢s patogeno para los cobayas, aunque no para los conegjos. La inoculacion al
cobava fue utilizada durante mucho tiempo en algunos laboratorios para aislar e identificar
M. tuberculosis. Como todas las micobactenias, se caracteriza por tener una cubierta
lipidica constituida por acidos micolicos. Ello ocasiona que, una vez tefiidas con ciertos
colorantes derivados de las anilinas (p. ¢j., fucsina fenicada), retengan esta coloracion a
pesar de ser tratadas con un acido v un alcohol. por lo que se denominan acido-alcohol-
resistentes. Ademas de las micobactenas, otras bactenas como Nocardia y Rhodococcus
equii pueden ser debilmente acido-alcohol-resistentes.

PATOGENIA

La infeccion inicial o prmoinfeccion tuberculosa se produce cuando los bacilos
tuberculosos (al parecer 1-3 bacilos serian suficientes) consiguen alcanzar los alvéolos
pulmonares. Estas bacterias, quiza por efecto solo mecanico, alcanzan preferentemente los
lobulos mas declives que son los inferiores, aunque también pueden afectar al lobulo
medio. la lingula v los lobulos superiores. Desde estas areas la infeccion puede quedar
contenida ¢n ¢l pulmon o diseminarse a distintos puntos del organismo. [.a lesion inicial
pulmonar sucle ser periférica, va que afecta los alveolos. Desde alli, los bacilos
tuberculosos sufren una depuracion por ¢l sistema linfatico pulmonar v la infeccion drena
hacia los ganglios del hilio pulmonar. Si la infeccion queda contenida aqui, solo habra una
lesion cicatrizal pulmonar, no siempre visible en la radiografia de torax, y una adenopatia
hiliar, que pueden calcificarse. dando lugar a lo que se conoce como «complejo de Ghony.
En otras ocasiones la infeccion, en lugar de quedar limitada a los ganglios, se extiende por
via hematogena a otras areas del pulmon v a otros organos (diseminacion hemato-gena). En
el pulmon, la infeccion afectara, sobre todo, los segmentos posteriores de los lobulos
superiores. va que M. tuberculosis ¢s un microorganismo aerobio con preferencia por las
areas pulmonares mejor ventiladas. Lo que suceda después de esta diseminacion
hematogena inicial dependera de los dos factores que gobiernan siempre la infeccion
tuberculosa: por un lado, del tamafo del inoculo bacterano y, por otro, de la respuesta
inmunitaria del huésped.

En ciertos huéspedes, especialmente nifios de corta edad y ancianos, el paciente desarrollara
durante la diseminacion hematogena graves sintomas, en forma de meningitis o de
tuberculosis miliar. .o mas frecuente, sin embargo. ¢s que los mecanismos inmunes del
huésped, que luego se discutiran, sean capaces de contener esta infeccion, a pesar de que se
haya diseminado. En este caso, el paciente solo referira una sintomatologia leve sin
desarrollar enfermedad tuberculosa. Tanto en el pulmon como en los restantes organos, las
lesiones tuberculosas diseminadas durante este periodo de primoinfeccion cicatrizaran
como lo hizo la lesion pulmonar inicial. pero continuaran siendo fuentes potenciales de
reactivacion de la  enfermedad. ya que M. tuberculosis puede persistir  viable
intracelularmente durante muchos afios. Todo individuo con infec-cion, es decir, que entro
en contacto con M. tuberculosis, corre el nesgo de desarrollar enfermedad, es decir,
sintomas de tuberculosis, en cualquier momento de su vida siempre que se reactive la
infeccion. Aunque hasta ahora se consideraba un hecho excepcional, es posible que los
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pacientes se reinfecten por cepas de M. tuberculosis diferentes de la que causo la infeccion
inicial.

ASPECTOS INMUNOPATOLOGICOS

Mycobacterium tuberculosis  contiene un  gran numero de sustancias  antigénicas,
tundamentalmente los lipidos de la superticie (sulfatidos) y el peptidoglicano de la pared
celular, que interfieren e¢n la funcion macrofagica permitiendo la supervivencia de las
bactenas en su interior. Aunque la infeccion tuberculosa se asocia con una intensa respuesta
de anticuerpos, no parece que la inmunidad humoral tenga un papel importante en la
defensa del huesped. En cambio, si desempefia un papel definitivo la inmunidad celular.
Cuandu i. tuberculosis consigue llegar al alvéolo pulmonar,se produce una ligera reaccion
inflamatona ¢n la que predominan los polimorfonucleares. Estas células son pronto
sustituidas por macrofagos alveolares que ingieren los bacilos para ser luego transportados
hacia ¢l sistema de drenaje linfatico. 1.a capacidad de estos macrofagos para erradicar por si
solos al bacilo tuberculoso en estas pnmeras ctapas parece ser muy escasa, quiza porque su
funcién se ve terfenda por los productos liberados por M. tuberculosis, de modo que los
bacilos siguen dividiendose a pesar de la accion macrofagica durante unas semanas, hasta
que la [L-1 fabricada por ¢l macrofago favorece que los linfocitos T reconozcan los
antigenos bacilares procesados por los macrofagos. Cuando estos linfocitos T encuentran al
complejo  macrofago-antigeno, son  activados  (transformados), produciéndose una
expansion clonal de linfocitos T que producen citocinas y activan y atraen mas macrofagos
al sitio de la infeccion para constituir un granuloma. Estos granulomas estan constituidos
por macrofagos transformados en células epitelioides. que tienen una mavor capacidad
microbicida. v en células gigantes multinucleadas tipo Langhans, que son macrofagos
cuvos nucleos se disponen periféricamente rodeando al antigeno tuberculoso. Las células
epitelioides scgregan una sustancia estimuladora de los fibroblastos que produce colageno v
contribuye a limitar la periferia del granuloma mediante un area de fibrosis. Cuando los
linfocitos T activados alcanzan un cierto namero, los macrofagos comienzan a producir una
gran cantidad de enzimas liticas con capacidad bactericida y capaces de producir necrosis
celular (caseosis) que caracteriza al granuloma tuberculoso. Sistémicamente, la capacidad
de producir necrosis tisular se correlaciona con la apancion de hiperreactividad cutanea
retardada a las proteinas M. tuberculosis (prueba de la tuberculina) y suele manifestarse a
las 6-14 semanas de la pnimoinfeccion.

Esta respuesta clasica histologica a la infeccion por M. tuberculosis varia en cada huésped,
dependiendo del grado de respuesta celular inmune v de la concentracion tisular de
antigeno tuberculoso. Cuando la respuesta celular es cticaz v la carga antigenica cscasa, se
producira una respuesta proliferativa constituida por granulomas que estaran formados por
linfocitos, macrofagos, células de Langhans vy fibroblastos capaces de contener eficazmente
la infeccion. Si la carga antigénica es mavor. la respuesta sera mas exudativa,
produciendose un numero escaso o nulo de células epitelioides v de Langhans v un mavor
numero de linfocitos v polimorfonucleares con necrosis denominada caseosa por su
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parecido macroscopico con el queso. Por altimo, si la respuesta inmunitaria del huésped no
es adecuada, como sucede en los pacientes inmunodeprimidos, la reaccion tisular que se
produce es bastante inespecifica y estara constituida  exclusivamente  por
polimorfonucleares y células mononucleadas con miles de bacilos. El granuloma
tuberculoso clasico esta constituido por una zona central de necrosis caseosa que puede
vaciarse, dando lugar a cavidades en cuyo interior hay miriadas de bacilos, rodeada por un
capa mas periférica de macrofages y linfocitos poco organizados y con pocos bacilos,
limitada a su vez por un area de células epitelioides y celulas gigantes de Langhans con un
contenido bastante bajo ¢n bacilos y mas periféricamente por una capa de fibrosis que lo
encapsula todo.

MANIFESTACIONES CLINICAS

Hay pocas enfermedades capaces de afectar tantos organos y de simular tal cantidad de
entidades nosologicas como la tuberculosis. Conviene distinguir, en primer lugar, entre
infeccion tuberculosa » cnfermedad tuberculosa. La infeccion tuberculosa supone el mero
contacto con ¢l bacilo tuberculoso, con respuesta positiva a la prueba cutanea con
tuberculina, pero sin ningun signo de enfermedad, mientras que se considera enfermedad
tuberculosa a la apancion de sintomas o signos radiologicos de enfermedad y puede
acontecer durante la pnmoinfeccion tuberculosa (tuberculosis primaria) o durante las fases
de reactivacion de la infeccion (tuberculosis secundana). La primoinfeccion tuberculosa
cursa en general de forma asintomatica o paucisintomatica v produce radiologicamente una
neumonitis inespecifica que afecta sobre todo los lobulos inferiores pulmonares,
produciendo por lo comun una adenopatia hiliar, en especial en nifios, en los que es mas
frecuente esta forma de enfermedad. En los paises donde la tuberculosis es menos
prevalente, esta primoinfeccion puede no ocurrir hasta la adolescencia o incluso mas tarde.
Desde este foco inicial de infeccion el bacilo tuberculoso puede diseminarse,
fundamentalmente por via hematogena, aunque también por via linfatica y broncogena, a
otras areas del pulmon v a los demas organos. Si la respuesta inmunitaria del huésped es
adecuada,la infeccion quedara limitada y ¢l paciente permanecera asintomatico. En caso
contrario, se desarrollaran sintomas (tuberculosis primaria) ¢n forma de progresion local
pulmonar (infiltrado pulmonar, pleuritis) o general (tuberculosis miliar primaria o
meningitis tuberculosa primaria). Otros pacientes permaneceran asintomaticos durante afos
y mas tarde sufriran, a partir de estos focos pnimarios de infeccion, una reactivacion de la
enfermedad (tuberculosis secundaria o de reactivacion), que suele cursar como una
enfermedad cronica debilitante en la que predominan con frecuencia los sintomas generales
sobre los propiamente respiratorios. I.a enfermedad puede quedar localizada en el pulmon o
manifestarse en cualquier otro organo.

A continuacion se describira la forma clinica de la | AR

Th. Pulmonuar

[.a tuberculosis pulmonar ¢s una enfermedad cronica que evoluciona con reagudizaciones.
Las partes del pulmon mas afectadas son los scgmentos apicales y posteriores de los

lobulos superiores, v los segmentos superiores de los lobulos inferiores. La infeccion
pulmonar tiene generalmente un comienzo insidioso. Cuando ¢l paciente presenta los
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primeros sintomas, la enfermedad puede estar va muy avanzada desde ¢l punto de vista
radiolégico. Se piensa que la tuberculosis pulmonar puede alcanzar su extension completa
al cabo de pocas semanas. La evolucion de los pacientes ¢s vanable durante afios, con
periodos de recrudescencia de la enfermedad que puede seguir un curso muy prolongado
sin tratamiento. si bien la mayona de los pacientes acabaran falleciendo si no se tratan en
un periodo medio de 2 a 3 afios. La tos cronica es ¢l principal sintoma de la tuberculosis
pulmonar. El esputo sucle ser escaso v no purulento. Es bastante frecuente que se produzca
hemoptisis, generalmente en forma de c¢sputo hemoptoico y en raras ocasiones como
hemoptisis masiva. La auscultacion pulmonar puede ser inespecifica; es tipica la existencia
de matidez en los vértices, con presencia de crepitantes que cambian con la posicion.

Cuando existen grandes cavidades pulmonares, puede auscultarse lo que se denomina un
ruido anforico, bastante caractenistico de la tuberculosis. Cuando progresa la enfermedad
pulmonar, se produce necrosis cascosa de las lesiones con aparicion de lesiones satélites y
cavidades o cavernas que pueden ser fuente de hemoptisis, sobre todo si han sido
colonizadas por hongos (aspergiloma) v si hay arterias pulmonares terminales dentro de la
cavidad (ancunsma de Rasmussen). Si una de estas cavidades se rompe en la pleura, puede
dar lugar a una fistula broncopleural. Si el matenal, caseoso se abre a un bronquio, se
producira una siembra broncogena a otras areas del pulmon. Puede haber también focos de
neumonia tuberculosa por apertura directa de un ganglio al parénquima pulmonar. La
infeccion pulmonar va alterando progresivamente la arquitectura del pulmon, produciendo
una reaccion fibrosa con retraccion y perdida de volumen, en especial en los vértices.
Cuando se comienza precozmente el tratamiento antibiotico, el nesgo de lesion residual
cicatnzal es menor. Cuando en ¢l pulmon se ha producido una lesion cawvitaria o
ulceronecrotica importante, la respuesta al tratamiento es mucho mas tardia. Con frecuencia
transcurren meses antes de que pueda apreciarse cierta mejoria a pesar de un tratamiento
correcto. Los pacientes con silicosis tienen una especial predisposicion a padecer
tuberculosis pulmonar (silicotuberculosis), v establecer el diagnostico en estos pacientes ¢s
dificil. ya que la propia silicosis produce cambios radiograficos similares a la tuberculosis.
El pronostico en estos pacientes es peor que ¢n la poblacion general, v por lo comun
necesitan tratamientos mas prolongados. Los pacientes con carcinoma pulmonar tienen
también una mavor incidencia de tuberculosis. Deberia siempre descartarse esta posibilidad
cuando la respucsta al tratamiento antituberculoso de una tuberculosis pulmonar no sea la
esperada.

DIAGNOSTICO

El diagnostico definitivo de tuberculosis solo puede establecerse cuando se cultiva M.
tuberculosis.  Sin embargo, existen otras pruebas diagnosticas, que se expondran a
continuacion. que avudan a plantear el diagnostico de esta enfermedad. Pruebas
microbiologicas. [as caractensticas tintoriales de M. tuberculosis permiten su rapida
visualizacion (baciloscopia) en muestras clinicas mediante ¢l uso de diferentes técnicas de
tincion. El e¢scaso numero de bacilos presente en la mayoria de estas muestras hace
generalmente necesario ¢l cstudio de mas de una antes de que pueda alcanzarse un
diagnostico definitivo. [a presencia de abundantes acidos grasos en la pared de M.
tuberculosis la hace ser acido-alcohol-resistente. Es decir, que tiene la propiedad de retener
ciertos colorantes de anilina a pesar de ser tratados con un acido v alcohol. En este hecho se
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basa la técnica de Zichl-Neelsen. en la que se emplea como colorante fucsina fenicada
calentada, decolorada con acido-alcohol y contratefiida con azul de metileno. [a tincion de
Kinyoun es similar a la de Ziehl-Neelsen, pero no utiliza ¢l calor para favorecer la
captacion de la tincion. Las técnicas flurocromicas con auramina-rodamina se basan en ¢l
mismo principio basico, pero permiten una mas rapida y mas comoda visualizacion de las
micobacterias que muestran una llamativa fluorescencia amarlla anaranjada cuando se
observan con microscopio de campo oscuro. Con cualquiera de estas técnicas, M.
tuberculosis se observa como un bacilo de menos de 0,5 mm de didmetro que puede formar
parejas o grupos caracteristicos de unos pocos microorganismos e¢n forma de cuerdas. El
hecho de que M. tuberculosis necesite 5-20 horas para duplicarse explica que ¢l cultivo de
¢sta micobacteria exija un tiempo muy prolongado, c¢ntre 4 y 8 semanas, c¢n los medios de
cultivo convencionales de [.owenstein-Jensen o de Middelbrook. Los modemos métodos
radiométricos (sistema Bactec (r) ) permiten acortar sustancialmente ¢l tiempo necesario
para ¢l crecimiento de M. tuberculosis, aunque la identificacion definitiva puede requerir
mas tiempo. [a hibridacion con sondas de DNA permite la rapida identificacion de la
especie de micobactena aislada en cultivo. La rentzbilidad diagnostica de la baciloscopia v
del culthvo esta  directamente relacionada con la extension de la enfermedad. La
baciloscopia sera positiva en una tercera parte, aproximadamente, de los pacientes en los
que ¢l cultivo de esputo es positivo, pero este porcentaje puede aumentar hasta el 69 o 70 %
si s¢ hace un mayor numero de baciloscopias. aunque raras veces es necesario recoger mas
de 3 esputos para conseguir una baciloscopia positiva. En general, la rentabilidad de la
baciloscopia del esputo dependera del tipo de lesion pulmonar. Son necesarios 10.000
bacilos ml de esputo para que la baciloscopia sea positiva, Por lo tanto, en las lesiones
pulmonares pequenas, poco baciliferas, pueden necesitarse mas numero de esputos; por el
contrario. s un paciente tiene una gran caverna y la baciloscopia ¢s negativa, se debena ir
pensando en un diagnostico alternativo. Si el paciente no expectora, puede inducirse el
esputo o realizar una broncoscopia o un aspirado traqueal. El jugo gastrico es una buena
muestra para investigar la presencia de micobacterias digeridas desde las vias respiratorias,
va que aunque teoricamente es posible confundirse con otras micobacterias saprofitas, el
numero de ¢stas en el estomago es tan escaso que la baciloscopia no podria ser positiva.
Prueba tuberculinica. L.a prueba tuberculinica ¢s una reaccion cutanea de hipersensibilidad
que indica la existencia de infeccion tuberculosa previa. La prueba se lleva a cabo con un
extracto proteico purificado (PPD) de M. tuberculosis. En Espafia se usa ¢l lote RT-23 del
PPD, que debe administrarse por via intradérmica (intradermorreaccion de Mantoux)
aplicando en la cara antenior del brazo 0,1 ml que conticnen 2 unidades de PPD RT-23, que
son equivalentes a 5 unidades del antigeno de referencia (denominado PPD-S). Las
reacciones deben leerse midiendo el diametro transverso de la zona de induracion a las 48-
72 horas. En Espana, un Comité Nacional de Expertos ha recomendado que la prucba se
considere positiva a partir de 5 mm. Conviene recordar que la prucba tuberculinica puede
ser positiva si ¢l paciente ha tenido contacto con otras micobactenas no tuberculosas. Por
ello, ¢n los paises con una alta incidencia de otras micobacteriosis, para considerar que un
paciente ha tenido contacto con M. Tuberculosis se exigira un mayor tamano de la prueba
tuberculinica.

En los pacientes que han sido vacunados contra la tuberculosis con BCG, la prueba
tuberculinica puede ser positiva durante un perniodo aproximado de 10 afos. En los
vacunados, la reaccion se considerara positiva cuando sea mayor de 14 mm. La repeticion
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de la prueba tuberculinica en un determinado individuo infectado no lo sensibiliza frente a
prucbas posteriores. Sin embargo, si puede reactivar la hipersensibilidad (efecto booster o
rebrote) de algunos sujetos con prucba tuberculinica negativa que tuvieron en los anos
previos algun contacto con una especie de micobacteria o que fueron vacunados.

Por ese motivo, debe considerarse con precaucion el aumento de pequefio tamarno en la
prueba tuberculinica cuando ¢sta se repite anualmente (p. ¢j., en las revisiones de
CMpresas).

Para diferenciar ¢l denominado efecto rebrote o efecto booster de una verdadera
primoinfeccion deberia repetirse la prueba tuberculinica a los 10-20 dias a los que la
tuvieron inicialmente positiva. Si entonces resulta positiva, se estaria en presencia de ecste
efecto y no de una verdadera primoinfeccion. La prueba tuberculinica puede ser falsamente
negativa en casos de anergia cutanea, que esta presente hasta en un 15 % de los pacientes
con primoinfeccion tuberculosa v en aproximadamente la mitad de los que desarrollan
tuberculosis miliar. Para descartar la existencia de anergia. debeir icaiizarse otras pruebas
cutaneas con otros antigenos. Otras prucbas diagnosticas. Existen diferentes técnicas
serologicas que pueden contnibuir al diagnostico de tuberculosis, si bien hasta ahora no se
ha generalizado ¢l uso de ninguna de c¢llas. Para que estas pruebas puedan ser mas
especificas se necesitan antigenos altamente punficados, como el MTP 40, un antigeno
especifico de M. Tuberculosis recientemente identificado. La técnica de ELISA ofrecenia el
mayor potencial para la realizacion de prucbas scrologicas rapidas y podna ser de gran
valor cuando sca dificil obtener muestras de esputo, como sucede en nifios y en pacientes
con tuberculosis extrapulmoenar. [La sensibilidad de estas prucbas parece ser similar a la de
la baciloscopia de esputo. La cuantificacion de la enzima adenosindesaminasa (ADA) en
ciertos liquidos corporales puede tener cierta utilidad para diagnosticar la tuberculosis,
aunque la prucba carece de suficiente especificidad. Mediante cromatografia pueden
identificarse los componentes lipidicos de la pared celular caracteristicos de cada
micobacteria. Este método parece ser muy especifico v bastante sensible, pero hasta el
momento es poco practico, ya que solo esta disponible en laboratorios de referencia.
Recientemente se ha destacado la alta sensibilidad y especificidad diagnostica de las
técnicas de amplificacion de DNA de micobactenas mediante la técnica de PCR. Aunque
los primeros datos son ciertamente prometedores, la aplicabilidad real de esta técnica en ¢l
diagnostico convencional de la tuberculosis esta todavia por definir. Otras técnicas que se
sirven también de la PCR pueden ser utiles en ¢l futuro para la deteccion precoz de cepas
resistentes de M. tuberculosis y para ¢l seguimiento cpidemiologico de ciertos brotes de la
enfermedad.

TRATAMIENTO

El tratamiento antituberculoso tiene que cumplir una serie de requisitos imprescindibles. En
primer lugar, dado que existe cierto riesgo de que M. tuberculosis se haga espontaneamente
resistente a cualquicra de los farmacos utilizados. scra necesana la combinacion de al
menos dos farmacos para reducir este resgo. En segundo lugar, debido a que M.
tuberculosis requiere mucho tiempo para multiplicarse, con largos periodos de inactividad
metabolica intracelular, ¢l tratamiento antibiotico debera ser siempre muy prolongado. Por
ultimo. debe considerarse que la respuesta inmunitana del huésped es esencial en el control
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de la infeccion, por lo que ¢l tratamiento debena modificarse segun la enfermedad de base
del paciente. Se considera que existen tres tipos de poblaciones bacilares en las lesiones
tuberculosas: la inmensa mavona de las bactenas se encuentran ¢n fase de multiplicacion y
son de localizacion extracelular; existe otra poblacion intracelular, relativamente inactiva
en cuanto a metabolismo se refiere v, por ultimo. una sene de microorganismos
extracelulares localizados en los tocos de necrosis cascosa, completamente inactivos. Solo
la nfampicina es bactencida en estos tres compartimientos. aunque las bacterias no se esten
multiplicando. [.a 1soniazida solo e¢s bactenicida contra los microorganismos extracelulares
o ntracelulares siempre que estén metabolicamente activos. [a estreptomicina unicamente
es bactericida frente a los microorganismos extracelulares, v la pirazinamida, solo contra
los intracelulares. El etambutol siempre es bacteriostatico. Farmacos antituberculosos. Los
antibioticos usados ¢n ¢l tratamiento de la tuberculosis pueden dividirse en farmacos de
primera v de segunda linea . Los de pnmera linea son los mas eficaces v se consideran
esenciales para los tratamicntos cortos. Los de segunda linea, en cambio, son mucho menos
eticaces v producen mas cfectos secundanos.

FARMACOS DE PRIMERA LINEA. [soniazida. Por su excelente actividad, bajo costo y
relativa buena tolerancia es considerado todavia el mejor farmaco antituberculoso de que se
dispone, por lo que siempre debena estar incluido en cualquier régimen terapéutico si la
cepa de M. Tuberculosis ¢s sensible. La isomazda es la hidraada del acido isonicotinico,
una molécula pequefia e hidrosoluble que penctra facilmente en las células. Actia
inhibiendo la sintesis de los acidos micolicos de la pared celular, aunque su mecanismo
intimo de accion todavia se desconoce. Su absorcion. tanto por via oral como parenteral es
muy buena v difunde bien al LCR y a los restantes tejidos. Es acetilada en ¢l higado y la
velocidad de acetilacion esta controlada genéticamente.lLos dos efectos adversos mas
importantes son su hepatotoxicidad v la produccion de neuropatia periférica. En ocasiones
produce reacciones cutaneas, ficbre, convulsiones v sintomas psiquiatricos. [.a frecuencia
de hepatiis aumenta con la edad: ocurre en ¢l 0.3 ®o de las personas menores de 35 anos, en
¢l 1,2 % de los menores de 49 anos v en ¢l 2.3 % de los mayores de 50 anos. Su frecuencia
aumenta con la ingestion de alcohol, con la administracion simultanea de rifampicina y en
los acetiladores lentos. La mortalidad producida por la hepatitis oscila entre el 6 y ¢l 12 %
en pacientes que continian tomando el farmaco, pero el riesgo real es mucho menor para
aquellos que suspenden la medicacion (14 por 100.000 pacientes tratados). Debe advertirse
al paciente que deje inmediatamente de tomar la medicacion en caso de presentar sintomas
indicativos de hepatitis (vomitos, fiebre, nauseas, anorexiaetc.). E1 12 % de los pacientes
que toman isomiazida sufren elevacion de las cifras de transaminasas, lo cual no ¢s un
motivo para suspender la medicacion, a no ser que las cifras de transaminasas aumenten a
mas de 3-4 ve-ces las normales. La neuntis periférica ¢s dependiente de la dosis v su
incidencia es muy vanable (2-20 %o casos) segun la enfermedad de base. Los pacientes con
predisposicion a sufrir otras neuropatias (alcoholicos. malnutridos, diabeticos) corren
mayor riesgo, pero ¢ste puede reducirse al 0,2% con la administracion profilactica de 10-50
mg diarios de pindoxina (vitamina B6 ). Rifampicina. Es el segundo farmaco mas
importante ¢n ¢l tratamiento de la tuberculosis. Su c¢licacia ¢s comparable a la de la
isoniazida. Su absorcion e¢s excelente tanto por via oral como intravenosa v ticne una buena
difusion tisular, incluso al [.CR. La ecliminacion de rifampicina produce una coloracion
anaranjada de la onna v de otros liquidos corporales que sirve para saber si ¢l paciente esta
tomando o no medicacion. Actua bloqueando la sintesis de RNA inhibiendo la
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RNApolimerasa. Generalmente, ¢l farmaco se tolera bien, aunque los pacientes con
hepatopatia cronica, en especial alcoholica, y los ancianos corren mayor riesgo de
hepatotoxicidad. Otros efectos adversos, aunque raros, son la apanicion de un sindrome
seudogripal, prnincipalmente si se administran dosis muy altas de nfampicina, y ¢l desarrollo
de trastomos digestivos inespecificos, reacciones cutaneas, anemia hemolitica ¢
insuficiencia renal por nefritis intersticial. La rifampicina es un potente inductor enzimatico
de las enzamas microsomicas hepaticas, por lo que disminuye la semmida de gran numero
de farmacos, como la digoxina, los dicumarinicos, los corticoides, ¢l propranolol, la
ciclosporina, los anticonceptivos orales, etc. Pirazinamida. Se trata de un farmaco
bactericida, derivado del acido nicotinico, con una absorcion v distribucion excelente por
todo el orgamsmo. El farmaco se hidroliza en el higado a acido pirazinoico, que se
considera que es la forma activa del farmaco. El mecanismo de accion de la pirazinamida se
cree que es similar al de la isoniaada. Se considera primariamente eficaz frente a las
micobactenas localizadas dentro de los macrofagos, va que es activa sélo a pH dcido. Su
mecanismo intimo de accion se desconoce. [.a pirazinamida es hepatotoxica a dosis altas,
pero a las dosis actualmente recomendadas su hepatotoxicidad es la misma que la de
isonlazida o ntampicina. El efecto secundano mas coman es la hiperuricemia. Con cierta
frecuencia se producen dolores articulares, pero no estan relacionados con la hiperuricerma
v solo excepeionalmente se llegan a producir ataques de gota. Etambutol. Es un derivado de
la etilendiamina. cuvo mecanismo de accion se desconoce. El farmaco es hidrosoluble y se
absorbe bien por wia digestiva. Su efecto adverso mas grave es ¢l desarrollo de neuntis
optica, que ¢s dependiente de la dosis v se manifiesta por una pérdida de la vision con
aparicion de un escotoma central y perdida de la capacidad para discriminar los colores.
Los sintomas suclen presentarse vanos meses después de iniciar el tratamiento, pero
tambi¢n pueden ser precoces. La lesion es generalmente reversible, aunque de forma muy
lenta. Estreptomicina. Es un aminoglucosido con capacidad bactericida frente a M.
tuberculosis v barato, pero tiene el inconveniente de que solo puede emplearse por via
intramuscular y que tiene una importante toxicidad. Solo es eficaz frente a
microorganismos extracelulares y tiene ¢l inconveniente de que no difunde al LCR. Actua
inhibiendo la sintesis de proteinas a nivel ribosomico. Hasta un 10-20 % de los pacientes
pueden desarrollar ototoxicidad o nefrotoxicidad.

FARMACOS DE SEGUNDA LINEA. Acido paraaminosalicilico. En la actualidad esta
raramente indicado debido a su baja actividad antituberculosa. Por otro lado, produce
graves efectos secundarios gastrointestinales y hepatitis de forma ocasional y, aunque se
absorbe bien v tiene una buena distribucion tisular, alcanza bajas concentraciones en LCR.
Etionamida. Es también un derivado del acido isonicotinico, como la isoniazida y la
pirazinamida. Es bacteriostitico y produce una gran intolerancia gastrointestinal, asi como
reacciones neurologicas importantes, hepatitis reversible, reacciones de hipersensibilidad ¢
hipotiroidismo. Su absorcion ¢s buena y alcanza niveles aceptables en LCR. La
protionamida, un farmaco relacionado, se tolera mejor que la ctionamida. Cicloserina.
Aunque su absorcion por via oral es excelente y alcanza buenas concentraciones tisulares,
produce efectos adversos tan graves (psicosis con tendencias suicidas. convulsiones,
neuropatia penfenca. toxicidad renal) que su uso raras veces esta indicado. Capreomicina.
Es un antibiotico polipeptidico similar a la estreptomicina en cuanto a dosis, mecanismo de
accion. farmacologia v toxicidad, aunque no presenta resistencia cruzada con la
estreptomicina. Kanamicina v amikacina. Son aminoglucosidos con una accion similar a la
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de la estreptomicina. La Kanamicina no se utiliza por su mavor ototoxicidad. [La amikacina
tiecne la ventaja, con respecto a la estreptomicina, que puede usarse por via intravenosa v
con monitorizacion de sus concentraciones seéricas. liacetazona. Se emplea junto a la
isoniazida en paises subdesarrollados por su bajo coste. Estructuralmente esta relacionada
con la isoniazida, pero ¢s mas toxica vy solo bactenostatica.

FARMACOS MAS RECIENTES O DE TERCERA LINEA. Desde 1970, afio en que se
descubrio la rifampicina, no se ha producido ningun avance terapéutico destacable en el
tratamiento de la tuberculosis. Sin embargo, es absolutamente necesario el desarrollo de
fairmacos alternativos con poca toxicidad que puedan emplearse cuando se produce
hepatotoxicidad grave debida a los firmacos convencionales o frente a  cepas
multirresistentes de M. tuberculosis. En los ultimos afios s¢ han empezado a utilizar nuevos
tarmacos en el tratamiento de la tuberculosis. Algunos de los mas importantes se sefialan a
continuacion. Rifabutina. Es un derivado de la rifamicina relacionada con la rifampicina.
Su accion frente a M. tuberculosis ¢s bactericida. Aunque alcanza concentraciones séricas
mucho menores que la nfampicina, tiene una semivida mucho mayor. LLa mavoria de las
cepas resistentes a la nfampicina lo son también a la nfabutina. Quinolonas. Tanto el
ciprofloxacino, como ¢l ofloxacino v el esparfloxacino han demostrado ser bactericidas in
vitro frente a M. tuberculosis. Las fluorquinolonas son farmacos muy seguros que se
absorben v se distmbuyen bien por ¢l organismo. La experiencia clinica preliminar alienta ¢l
uso de estos antibioticos junto a otros tarmacos en ¢l tratamiento de la tuberculosis.

Farmacos utilizados en ¢l tratamiento de la tuberculosis DOSIS USUAL DIARIA
FARMACO EN ADULTOS EFECTOS SECUNDARIOS Primera linea [soniazida 300 mg
Hepatitis, neuropatia penférica Rifampicina 600 mg Hepatitis, sindrome seudognpal
Estreptomicina  1.000 mg Ototoxicidad, nefrotoxicidad Pirazinamida 1.500-2.000 mg
Hepatitis, hiperuricemia Etambutol 1.200 mg Neuritis optica Segunda linea Etionamida
1.000 mg Hepatitis Cicloserina 1.000 mg Trastornos psiquiatricos Tiocetazona 150 mg
Dermatitis  exfoliativa, hepatitis Kanamicina 1.000 mg Ototoxicidad, nefrotoxicidad
Capreomicina 1.000 mg Ototoxicidad, nefrotoxicidad

PAUTAS TERAPEUTICAS. Las pautas de tratamiento actual de la tuberculosis pueden
dividirse scgun su duracion en largas o cortas. Pautas largas. [.a pauta mas habitual de
tratamiento ha sido la administracion diaria de isoniazida v rifampicina durante 9-12 meses.
Con esta pauta suelen alcanzarse tasas de curacion del 99 %. Puede afiadirse etambutol o
estreptomicina durante los 2 primeros meses hasta disponer de las pruebas de sensibilidad.
El tratamiento diario con isoniazida y etambutol durante 18 meses tiene una eficacia muy
similar ¢n pacientes con formas limitadas de tuberculosis. EI mayor problema de los
tratamientos prolongados es su escaso grado de cumplimiento por el paciente. lo cual
conduce no solo al fallo terapeutico, sino también a la aparicion de resistencias. Por este
motivo se¢ ha intentado que los tratamientos sean lo mas cortos posibles. Pautas cortas,
Todas c¢llas constan de dos fases: un periodo inicial de 2 meses en ¢l que se realiza un
tratamiento  convencional con 3 o 4 farmacos (isoniazida, rifampicina, pirazinamida y
estreptomicina o etambutol), que se completa posteriormente con una fase de consolidacion
con isoniazida v por lo general nfampicina durante 4-6 meses mas. Pueden emplearse
también regimenes con dosis semanales o bisemanales usando dosis altas  de
antituberculosos. La respuesta clinica al tratamiento suele ser evidente al cabo de 2-3
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semanas ¢n la mavona de los pacientes, si bien es posible que la mejoria radiologica se
observe mucho mas tarde. El tratamiento debenia prolongarse hasta que el paciente deje de
ser bacilifero y los cultivos se hayan negativizado, con independencia de que esto implique
una prolongacion del tratamiento planeado inicialmente.

Situaciones cspeciales. En ocasiones. ¢l tratamiento puede verse dificultado por la situacion
o enfermedad de base. En los pacientes con SIDA u otro tipo de inmunodepresion grave
deberian emplearse siempre 4 firmacos en ¢l tratamiento inicial. [a respuesta en estos
enfermos suele ser similar a la del resto de la poblacion, pero presentan reacciones adversas
con mavor frecuencia. [L.a mayoria de los farmacos antituberculosos son seguros en el
embarazo. El curso de la tuberculosis en la embarazada puede ser especialmente grave v no
debenia diferirse su tratamiento. En pacientes con insuficiencia renal cronica no es
necesario modificar la mavoria de los farmacos antituberculosos, aunque algunas de ellos
s¢ dializan v debe repetirse su administracion tras la dialisis. [os pacientes con
insuficiencia hepatica no parecen correr un mavor resgo de toxicidad por isoniazida,
aunque s1 la toxicidad se produce, puede tener graves consecuencias. La rifampicina puede
ser especialmente peligrosa en estos casos. En caso de toxicidad grave hepatica, deben
suprimirse todos los farmacos potencialmente hepatotoxicos (isoniazida, nfampicina,
pirazinamida), a veces de forma definitiva. El etambutol, la estreptomicina vy las quinolonas
pueden ser alternativas terapeuticas en estos casos dificiles.

Regimenes terapéuticos eficaces en la tuberculosis (dosis en adultos) Tratamiento inicial en
pacientes sin sospecha de resistencia [soniazida (300 mg) y nfampicina (600 mg) diarias
durante 9-12 meses Tratamiento inicial si existe sospecha moderada de resistencia
Isoniazida (300 mg), rifampicina (600 mg) y pirazinamida (1.500- 2.000 mg) dianas
durante 2 meses. Continuar con isoniazida (300 mg) v rifampicina (600 mg) diarias durante
4-7 meses mas Tratamiento inicial si existe alta sospecha de resistencia [soniazida (300
mg), rifampicina (600 mg), pirazinamida (1.000- 2.000 mg) y estreptomicina (1.000 mg) [0
ctambutol (1.200 mg)| dianas durante 2 meses. Continuar con isoniazida (300 mg) y
rifampicina (600 mg) diarias durante 7-10 meses mas.

Cabe senalar que en Hospital Regional Lic. Adolfo [.opez Mateos la terapéutica empleada
es la siguiente: isoniacida 300mg, rifampicina 600mg, piracinamida 1600mg y eambutol
1200mg por diez semanas, para posteriormente la fase de sostén con isoniazada 800mmg y
rifampicina 600mg 3 veces por semana durante 15 semanas.

PROFILAXTS

Quimioprofilaxis. Aunque no hay duda de que la quimioprofilaxis con isoniazida es cficaz
en la prevencion de la tuberculosis, el resgo de hepatotoxicidad que comporta crea mucho
debate sobre su empleo. La quimioprofilaxis antituberculosa esta indicada en las personas
que conviven con enfermos tuberculosos, especialmente si son baciliferos, y en las personas
recientemente infectadas. El nesgo de desarrollar tuberculosis en estos dos grupos es del
0.5 v del 3 % por afo, respectivamente. Particular atencion deberia prestarse a la
quimioprofilaxis de los mifios, que tienen una cspecial predisposicion a padecer formas
graves de tuberculosis. [os nifios que han estado en contacto en su hogar con enfermos
tuberculosos debenan recibir inmediatamente profilaxis. Los pacientes inmunodeprimidos
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con dermorreaccion de Mantoux positiva y, en especial, los que padecen SIDA, asi como
los afectados por silicosis y enfermedades cronicas debilitantes, deben recibir profilaxis con
isorazida. Los pacientes con infecciones por ¢l HIV con anergia cutanea también deberian
recibir profilaxis con isoniazida. Los individuos jovenes se benefician mas de la profilaxis
debido a que ¢ésta es mas util si la infeccion es reciente ¥ a que el riesgo de toxicidad
hepatica es menor. En general, la profilaxis con isoniazida durante 6 meses esta
recomendada cspecialmente en los menores de 35 afos, pero la edad nunca debe ser un
obstaculo absoluto si esta recomendada la profilaxis. Vacunacion con BCG. La vacunacion
se realiza con el bacilo de Calmette-Guénn (BCG). una cepa atenuada de M. bowvis. Existe
una gran experiencia con csta vacuna, que ha sido utilizada con seguridad en mas de 2
billones de personas en ¢l mundo. El gran problema de ecsta vacuna, sin embargo, es que el
grado de proteccion que produce es variable y varia segun la cepa de la vacuna. Por otro
lado, la vacunacion convierte la dermorreaccion de Mantoux positiva, lo que dificulta los
estudios epidemiologicos v el diagnostico posterior de la enfermedad.

LLa vacunacion puede estar indicada en hijos de tuberculosos baciliferos que no toman la
medicacion y e¢n ciertas condiciones especiales, como en el personal sanitario que ha
entrado en contacto con una cepa multirresistente. L.a OMS sigue recomendando la
vacunacion universal ¢n paises subdesarrollados con gran prevalencia de tuberculosis.



ORBRIETIVOS.

Idenuficar los hallazgos patologicos por Tb pulmonar en el HRILALM mediante ¢l
uso de diferentes metodos de exploracion radiologica

Hacer una correlacion de los hallazgos por Tc v radiografia simple ¢n la patologia
I'b pulmonar.

Analizar v comparar los diferentes métodos de exploracion radiografica en la Tb
pulmonar

Identificar ¢l meétodo ideal de exploracion radiologica de la Tb pulmonar segun su
evolucion

Demostrar la sensibilidad y especificidad de los diferentes métodos diagnosticos de
gabinete en la Tb pulmonar.



JUSTIFICACION

El estudio nos permitira establecer la mayor sensibilidad de los datos tomograficos
sobre los de placa simple por medio de un seguimiento secuencial en diferentes ctapas de la
evolucion de la enfermedad v con tratamiento antifimico

Se identificaran los cambios radiograficos para establecer la remision de la
patologia tuberculosis pulmonar y evaluar la efectividad del tratamiento tomando en cuenta
las condiciones climcas de cada paciente.



MATERIAL Y METODOS

En el departamento de Radiologia ¢ Imagen , del Hospital “Lic. Adolfo Lopez Mateos”, del
ISSSTE. se llevo acabo ¢l cstudio prospectivo. descriptivo. comparativo v transversal,
revisandose i0s expedientes clinicos de los pacientes que se detectaron en ¢l periodo
comprendido entre julio del 2002 a julio del 2004.

El tamafio de la muestra correspondio a todos los casos de Tuberculosis registrados en el
senvicio de cpidemiologia del HRIALM. incluvéndose todos los datos de laboratorio y
gabinete que confirman ¢l diagnostico. se realizaron tomografias computadas y toma de
teleradiogratia de torax . en pacientes con diagnostico de TB. Pulmonar vy en tratamiento,
con cortes de 10mm de grosor v 10 mm de desplazamiento y aplicacion de medio de
contraste no 10nico o i6nico a dosis ponderales .

Se almacenaron los datos en una hoja de calculo del programa de computo Excel
(Microsoft), v se llevo a cabo la comparacion entre los hallazgos observados en tanto en
tomografia como en teleradiografia de torax.

La inclusion de los datos en la hoja de calculo consisitio en columnas ctiquetadas con los
siguientes nombres: Nombre del paciente, Sexo, Edad, Num. De expediente , caracteristicas
de las lesiones observadas en la tomografia: consolidacion, distribucion zonal, cawvitacion (
numero v diametro maximo), pérdida de volumen, Paquipleuritis, derrame pleural,
linfadenopatias, enfermedad muiliar, fistula broncopleural, bronquiectasias, fibrosis,
enfisema, micronodulos, nédulos 0 masa y granulomas calcificados.

En la teleradiografia de torax las lesiones a observar fueron. Consolidacion, distribucion
zonal, cavitacion (numero y didametro), niveles hidroaéreos, pérdida de volumen,
Paquipleuntis, derrame pleural, linfadenopatia. enfermedad miliar, fistula broncopleural,
bronquiectasias, fibrosis, enfisema, micronodulos, nodulos, masa y granulomas
calcificados.

Para obtener ¢l numero total de casos s¢ sumo ¢l nuemero de casos de tuberculosis

pulmonar en los diferentes estadios de la enfermedad. calculandose vy comparando los
porcentajes de cada hallazgo observado en tomogratia computada y teleradiografia de torax
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RESULTADOS

En ¢l peniodo comprendido de mayo del 2002 a enero del 2003 se realizo un corte
transversal , revisando un total de 14 casos de tuberculosis pulmonar encontrandose en
diferentes fases de la cenfermedad y tratamiento, siendo 9 femeninos (64%) vy S
masculinos(36%o)., entre los 29 afios a los 81 afios , teniendo como poblacion mas frecuente
los adultos mavores con 9 casos (64.2%), ¢l resto en ancianos 5 casos( 35.8), En cuanto a
los hallazgos observados por tomografia computada y teleradiografia de torax, Se
observaron en tomografia: La consolidacion se presento en I caso (7%), siendo bilateral. Su
distribucion zonal fue medial. Se observaron 8 casos (57.2%) de cavitacion ,con un numero
de cavidades que oscilan en una | 1 caso (12.5%), de 2-4 con 3 casos (37.5%), de 5-8 con 3
¢asos (37.5%), v mayor de 8 un caso (12.5%).respecto a su diametro menores de 2 cm. 2
casos (25%), de 2 a 4 cm. 3 casos (37.5%), de 4 a 6 Cm. 3 casos (37.5%), La paquipleuritis
se presento en el 85.7% (12 casos)., Las adenopatias se observaron en un 78 % (11
casos).l.as bronquiectasias csiuvicron presentes en un  35.7% (5 casos), La fibrosis se
observo en un 350% (7 casos), ¢l enfisema en 7.1 % (un caso)., Los micronodulos
representaron ¢l 92.9% (13 casos). Los nodulos en un caso (7.1%)., Los granulomas
calcificados en 28.5% (4 casos).

Los hallazgos observados e¢n la teleradiografia de torax fueron los siguientes:
Consohidacion: A diferencia de la TC por este método diagnostico no se observo, la
cavitacion s¢ presento en 5 casos (35.7%). con respecto al numero de éstas se presento un
caso (20%) en forma unica. de 2 a 4 fueron 3 casos (60%), vy de 5 a 8 1 caso (20%); el
diametro maximo de las cavidades fue de 2 a 4 Cm en el 100% de los casos, se observo
pérdida de volumen en un caso (7.1%) la cual fue del 70% del volumen pulmonar, el
engrosamicnto pleural se aprecio en el 14.3% (2 casos), las adenopatias estuvieron
presentes en 4 casos (28.5%), bronquiectasias se apreciaron en un caso (7.1%), la fibrosis
s¢ observo en 9 casos (64.3%), el enfisema estuvo presente en un caso (7.1), los
micronodulos se¢ manifestaron en ¢l 42.8% (6 casos), los granulomas calcificados se
observaron en 2 casos (14.3).
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TOTAL DE PACIENTES
CLASIFICADOS POR SEXO

GRAFICA 1. 1. FEMENINO
2. MASCULINO

—

[ DISTRIBUCION POR GRUPO ETARIO

GRAFICA 2. 1. ADULTO MAYOR
2. ANCIANOS



CONSOLIDACION OBSERVADA EN
TOMOGRAFIA COMPUTADA

a1
o2/
GRAFICA 3. 1. NO PRESENTO
2. PRESENTO

CONSOLIDACION OBSERVADA EN |
TELERADIOGRAFIA DE TORAX |
|
o1

GRAFICA 4 1. SIN CONSOLIDACION
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CAVITACION OBSERVADA EN
TOMOGRAFIA COMPUTADA

57.25%
1|
m2

GRAFICA 5 1. CON CAVITACION
2. SIN CAVITACION

Sp—— B —

CAVITACION EN TELERADIOGRAFIA DE |
TORAX ’

GRAFICA 6. 1. CON CAVITACION
2. SIN CAVITACION
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PAQUIPLEURITIS EN TOMOGRAFIA
COMPUTADA

GRAFICA 7. 1. CON PAQUIPLEURITIS
2. SIN PAQUIPLEURITIS

PAQUIPLEURITIS EN _f
TELERADIOGRAFIA DE TORAX

14.3%

85.7%

GRAFICA 8. 1. CON PAQUIPLLEURITIS
2. SIN PAQUIPLLEURITIS
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LINFADENOPATIAS EN TOMOGRAFIA
COMPUTADA

78% -

o1
!

GRAFICA 9. I. CON LINFADENOPATIAS _ ;

2. SIN LINFADENOPATIAS
LINFADENOPATIAS EN
TELERADIOGRAFIA DE TORAX
28. 5%

o1
(@2

GRAFICA 10. 1. CON LINFADENOPATIAS

2. SIN LINFADENOPATIAS
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FIBROSIS EN TOMOGRAFIA
COMPUTADA

64.%%

o1
o2

GRAFICA 11, 1. CON FIBROSIS
2. SIN FIBROSIS

FIBROSIS EN TELERADIOGRAFIA DE ‘
TORAX ‘

GRAFICA 12. 1. CON FIBROSIS
2. SIN FIBROSIS

37



MICRONODULOS EN TOMOGRAFIA
COMPUTADA

01

m2
GRAFICA 13, 1. CON MICRONODULOS
2. SIN MICRONODULOS

MICRONODULOS EN
TELERADIOGRAFIA DE TORAX
42.8%
o1

@2

GRAFICA 14, 1. CON MICRONODULOS
2. SIN MICRONODULOS
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GRANULOMAS CALCIFICADOS POR
TOMOGRAFIA COMPUTADA

28.5% |
a1
@2
GRAFICA 13 1. CON GRANULOMAS
2. SIN GRANULOMAS
GRANULOMAS EN TELERADIOGRAFIA |
DE TORAX |
|
|
85.7% —
01 I
@2

GRAFICA 6. 1. CON GRANULOMAS
2. SIN GRANULOMAS
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DISCUSION.

Del total de casos de la patologia de tuberculosis pulmonar estudiados en el departamento
de radiologia ¢ imagen, del HRLALM., se encontro que la mavoria de los pacientes
correspondieron al sexo femenino(64.3%), siendo los adultos mayores ¢l grupo etario mas
afectado (64.3%). seguido de los pacientes ancianos(35.8%), Las lesiones observadas tanto
en tomografia computada como en (eleradiografia de torax fueron las siguientes: Las zonas
de consohdacion solo se observaron en la tomografia computada (7%e),L.as cavitaciones se
observaron e¢n tomografia computada en un57% en comparacion con la teleradiografia de
torax (35%). ¢l diametro maximo apreciado en tomografia computado fue de un rango de 4
a mas de 6 cm. (75%), El engrosamiento pleural predomino en el estudio tomografico
(85%) de los casos. las linfadenopatias se observaron en forma predominante en la
tomografia computada (78%). en la teleradiografia de torax solo se aprecio en un
28.5%.1as bronquicctasias s¢ observaron en un  35°% de los casos por tomografia
computada, en teleradiogratia de torax solo se apreciaron en un 7%, La fibrosis se observo
de manera similar ¢en ambos cstudios con ligero predominio de la tomografia computada
(64%), en comparacion con la teleradiografia de torax (64%). El enfisema pulmonar se
observo igual en ambos cstudios, Los micronodulos se observaron con un predominio
significativo ¢n la tomografia computada 92.9%., en comparacion con un 42.8% de la
teleradiogratia de torax .Los granulomas calcificados se observaron con mayor frecuencia
¢n la tomogratia computada (28%) la teleradiografia de torax solo mostro

El 14 %6 de estos.

En base a estos datos , s¢ concluyo que en la actualidad ¢l método de eleccion para el
diagnostico v control de la tuberculosis pulmonar por métodos radiograficos e¢s la
tomografia computada va que vanas lesiones pueden pasar desapercibidas con estudios
radiograficos simples y valorando costo beneficio hacia el paciente y la sociedad se debera
incluir un estudio tomografico por lo menos en cada paciente desde la realizacion del
diagnostico clinico.
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