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com dificultad de diagnosticar la enfermedad en los ninos. La presentacion clinica
de la TB en pediatria muestra una gran variabilidad, con formas, en ocasiones,
oligosintomaticas que debutan de manera larvada. Los pediatras debemos
hacer un esfuerzo para conocer esta enfermedad y evitar su progresion a
formas graves, lo que contribuye a su control epidemioldgico.

En el 2020 la OMS estimé que por ano, en todo el mundo, 1.100.000 ni-
nos menores de 15 anos, enferman de TB, de ellos 226.000 pierden la vida.
Representa aproximadamente el 11 % del nimero total de casos de TB. El
80 % de esas muertes se produce entre ninos menores de 5 anos de edad y el
17 %, en pacientes infectados por el VIH. Se estima que entre 25000 y 32000
ninos menores de 15 anos desarrollan tuberculosis multirresistente (MDR-TB)
cada ano, de ellos, solo 12.220 iniciaron tratamiento entre 2018 y 2020.%2

En la Argentina, durante el 2020, se notificaron 10896 casos de tuber-
culosis, de los cuales 10268 fueron nuevos y recaidas. El 17 % de los casos
corresponde a ninos, ninas y adolescentes. El 76,9 % de los casos nuevos
diagnosticados fueron con localizacién pulmonar.?
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La TBI se puede diagnosticar de una manera
relativamente sencilla y curarse en la gran mayoria
de los casos con tratamientos de bajo costo y bien
tolerados. Pese a esto, sigue implicando un desafio
para la salud puablica.*

El propésito del capitulo es proporcionar linea-
mientos adecuados en la metodologia diagnéstica,
describir sus caracteristicas (rendimientos en
sensibilidad y especificidad) y formular las reco-
mendaciones para su uso.

La meta es establecer un conjunto de reco-
mendaciones para detectar casos sospechosos
de TBI, con base en la mejor evidencia cientifica
disponible, asi como en el consenso de expertos
en la materia.

La misién de este apartado se dirige a detectar
a los ninos con TB y la vision esta construida en
funcion de las necesidades de los pacientes, de los
requerimientos del sistema y la calidad de vida de
las personas.

El objetivo general de este capitulo es el de
proveer herramientas actualizadas para el diag-
nostico de TBI.

2. El papel de la anamnesis en el diagnodstico
de TBI

Dra. Karina Melillo

La anamnesis es fundamental y debe ser minuciosa
y sistemaética. El primer paso para el diagnéstico
es sospechar la posibilidad de TB. Ante cualquier
consulta ambulatoria u hospitalaria, es perentorio
recabar informacién personal y del entorno sobre
manifestaciones de patologia crénica compatibles
con TB. Al realizar una detallada anamnesis, deben
considerarse aspectos epidemiol6gicos importan-
tes tanto para el paciente como también desde el
punto de vista de la salud ptablica. Esta evaluaciéon
comprende diferentes aspectos.

Como antecedentes personales, se tienen en
cuenta la vacunacién BCG, la existencia de cicatriz
posvacunal y de una prueba tuberculinica (PT) pre-
via, su fecha de realizacion y resultado. Si recibi6
tratamientos antituberculosos o quimioprofilaxis
previos, se debe determinar la fecha, las drogas,
la duracién, las intolerancias, los abandonos o las
interrupciones, detectar comorbilidades, inmu-
nodeficiencias y posibles tratamientos inmuno-
supresores.

En cuanto a los antecedentes familiares, se
debe preguntar si hay estudios de foco, la historia
de los casos de TB actuales o en los tultimos dos

anos en el entorno del paciente, la clinica presen-
tada y las medidas terapéuticas llevadas a cabo. Es
importante especificar el tiempo de exposicion, si se
trata de un caso bacilifero o cavitario, resistente o
no a las drogas, registrar el cumplimiento del tra-
tamiento y asegurarse del estudio completo de los
contactos. Asimismo, debe mantenerse una fluida
comunicacion con los profesionales que controlan
el caso indice.

Si el nino es el caso indice, es decir durante la
anamnesis no surge ningtn enfermo de TB co-
nocido, se debe buscar el foco bacilifero entre los
contactos SR, ya que puede tratarse de un paciente
que aan no ha sido diagnosticado.>”

En el nino, la TB se considera un evento centi-
nela, que indica transmisién comunitaria reciente
desde un adulto bacilifero.” 8

Todos los ninos en riesgo de tener TB deberian
ser estudiados y clasificados como expuestos,
infectados o enfermos. Cada estadio conlleva una
actitud terapéutica distinta y existen ciertos facto-
res como antecedentes de enfermedad actual que
deben evaluarse con detenimiento.?

La edad en que se produce la infeccién y
el estado inmunitario son las dos variables
mas importantes que determinan el paso a la
enfermedad. Los bebés y los ninos pequenos
(especialmente los menores de 2 anos) tienen
una alta probabilidad de desarrollar enfermedad
activa, la mayoria dentro del ano de producida la
primoinfecciéon.® Ademas, estos ninos pequenos
tienen mayor riesgo de desarrollar formas graves
y diseminadas, a menudo, mortales. El riesgo es
menor en aquellos entre los 5 y los 10 anos de
edad y vuelve a aumentar en la adolescencia.
Debe tenerse en cuenta que la mayoria de los
ninos inmunocompetentes infectados por M.
tuberculosis no enfermaran, pero los inmuno-
deficientes deben ser estudiados siempre en las
areas prevalentes de TB.®

La deteccion sistematica de la enfermedad
tuberculosa en los ninos es un desafio. Las herra-
mientas para su diagndstico son menos precisas
en los ninos que en los adultos. Los nifos tienen
menor rentabilidad de las pruebas microbioldgicas.
La confirmacién bacteriolégica en la poblaciéon
pediétrica se logra en menos de 40 % de los casos.
En razén de que el método de referencia (gold
standard) para el diagndéstico continta siendo
la deteccion del M. tuberculosis directamente en
muestras biolégicas o su cultivo en medios espe-
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cificos, la demora en la espera de los resultados
favorece el diagnostico y tratamientos tardios.

3. El rol de la clinica en el diagndstico de TBI
La presentacioén clinica de la TB es muy va-
riable y puede ser poco expresiva (en la mayor
parte de los casos), lo que conlleva demoras diag-
nésticas, progresion de la enfermedad y nuevos
contagios.

El comienzo suele ser insidioso y crénico. El
cuadro clinico difiere segiin la edad, el tipo de
TB (primaria o extraprimaria), la extensiéon
de la enfermedad y el estado inmunolégico del
paciente.

La forma méas comtn de presentacién de TB en
los ninos es la forma ganglio-pulmonar, y la mayor
parte de estos pacientes van a presentar pocos
sintomas o estar asintomaéticos.?

Los signos y sintomas resultan de la compre-
sién de la via aérea y el parénquima por ganglios
linfaticos aumentados, lo que es mas frecuente
en bebés y ninos pequenos debido al menor cali-
bre de las vias aéreas. Suelen presentar tos seca
(persistente de mas de dos semanas), disnea leve
y sibilancias persistentes fijas y asimétricas que
no responden a tratamiento broncodilatador, con
taquipnea o sin esta. En los menores de 3 anos,
el cuadro clinico puede mimetizar infecciones
virales, lo que genera dificultades diagnoésticas.
El descenso o mal progreso de peso junto con la
fiebre (con sudoracién nocturna o sin esta), se
van instalando con la progresion de la enferme-
dad. En ellos, es importante pesquisar letargia
y disminucién de la actividad (disminucién del
juego), la tos puede estar ausente.!® ! Una revi-
sion reciente de Cochrane los autores concluyen
que la combinacién de uno o mas de los sintomas,
tendrian una sensibilidad del 89 % para detectar

TB pulmonar en ninos en contacto cercano con
casos de TB.! El diagnéstico de TB debe ser ex-
cluido también en nifios con neumonia graves,
que no mejora con el tratamiento antimicrobiano
adecuado, o con derrame pleural (mas frecuente
en menores de 2 anos e inmunosuprimidos), lo
que eleva el grado de sospecha (véase la Tabla
1)‘2, 7,8,12-14

Al final de la infancia y en la adolescencia (=10
anos de edad) se pueden presentar formas prima-
rias como la descrita o formas extraprimarias de
reinfeccion (endégena o exégena), similares a las
que encuentran en los adultos. Es méas probable
que estos pacientes experimenten los sintomas
clasicos de impregnacion bacilar, como fiebre
vespertina, anorexia, malestar general, pérdida
de peso (documentado en los tltimos 3-6 meses,
o pérdida mayor del 10 % del peso en cualquier
intervalo de tiempo, sin respuesta al tratamiento
nutricional), sudores nocturnos, tos persistente
de mas de dos semanas de duracién, seca o pro-
ductiva con expectoracién mucosa purulenta y
o hemoptoica, dolor de pecho de tipo pleuritico
y hemoptisis. Los hallazgos en el examen fisico
suelen ser menores que en los ninos pequenos o,
incluso, estar ausentes. La mayoria presentan
auscultacién respiratoria normal, aun cuando hay
cavidades o grandes infiltrados.!® 12

En las formas extrapulmonares, predomina
la signo-sintomatologia sugestiva correspondiente
al 6rgano, aparato o sistema implicado.!®
e Adenopatia no dolorosa especialmente mayor de

2 X 2 c¢m con fistula o sin esta. TB ganglionar.
o Cifosis espinal de angulo estrecho (hinchazén

angular), especialmente si es de apariciéon re-

ciente (gibbus). TB espinal.
e Signos de meningitis no aguda (aparicién duran-

te mas de 5 d), especialmente si no responde a

TABLA 1. Sintomas y cuadro clinico tipico y atipico de TBI (modificado de Operational handbook on tuberculosis)

Sintomas tipicos de TBI

Clinica atipica de TBI

Tos persistente

Sibilancias localizadas (sobre todo en menores de 5
anos) sin respuesta al tratamiento.

Fiebre prolongada con sudoracién nocturna o sin esta

Neumonia grave (mas frecuente en menores de 2 afos
e inmunosuprimidos).

Disminucion del apetito, anorexia

Pérdida de peso o mal progreso de peso

Fatiga, disminucién del juego o la actividad
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tratamiento antibiético o con presién intracra-
neal elevada. TB meningea.

e Derrame pleural, especialmente matidez unila-
teral con dolor pleuritico en un nifo que no esta
agudamente enfermo. TB pleural.

e Derrame pericardico, ruidos cardiacos distantes
o apagados o signos de insuficiencia cardiaca de
nueva aparicion. TB pericardica.

e Abdomen distendido no agudo con ascitis o sin
esta. TB abdominal.

e Articulaciones hinchadas no dolorosas con mar-
cha dolorosa o anormal. TB osteoarticular.
Tener en cuenta el eritema nodoso y la que-

ratoconjuntivitis flictenular, que son manifes-

taciones de hiperergia a las proteinas del bacilo de

Koch y sugieren infeccién tuberculosa reciente.
Con el concepto de un proceso continuo entre

dos extremos que van de infeccién por Mycobac-

terium tuberculosis (Mtb) a enfermedad por TB,
se incorporaron recientemente dos estadios inter-
medios, descriptos como TB incipiente, que es la
etapa siguiente a la infeccién llamada hasta ahora

TB latente (TBL), bacilos durmientes alternan

con periodos de replicacién lenta e intermitente.

El paciente probablemente no tiene capacidad

de transmitir la enfermedad. Los métodos de

diagnéstico de infeccién, IGRAS y la PPD son po-
sitivos. No se cuenta con métodos validados para
el diagnéstico de este estadio. En esta etapa, es
promisorio el desarrollo de biomarcadores capaces
de detectarla y evitar su progreso a TB subclinica
y TB subclinica, etapa en que los bacilos meta-
bélicamente activos se estan replicando y es poten-
cialmente infecciosa. Se caracteriza por ausencia
de sintomas y signos clinicos, o por presentarlos en
forma leve sin percepcién por parte del paciente,
lo que favorece la diseminacién de la enfermedad
hacia la comunidad. Esto tiene implicancias muy
negativas en menores de 5 anos y, en especial, en
los menores de 2 afnos, en los cuales el riesgo de
enfermar y desarrollar formas graves es mayor. Las
herramientas para su detecciéon son las imégenes

y pruebas microbiolégicas.'®
En resumen: No hay hallazgos clinicos que

confirmen el diagnéstico de TBI, sin embargo,

existen signos que deben elevar el grado de sos-
pecha. Un algoritmo basado exclusivamente en
signo sintomatoldgica es insuficiente. Basarse
exclusivamente en sintomas conlleva un riesgo de
un 30 % de estudiar o tratar a ninos que no estan
enfermos por TB.*8 10 Las guias recomiendan

complementar con estudios microbiolégicos y de
imagenes, lo que aumenta la posibilidad de arribar
a un diagnostico de TB.?

4. La funcion de los analisis clinicos

Dra. Lorena Lombardero

Los hallazgos suelen ser inespecificos y los resul-
tados son solo orientadores: anemia hipocrémica
ferropénica moderada, eritrosedimentaciéon (ESD)
> 80 mm? en la primera hora (puede superar los
100/mm?3 en pacientes con VIH/sida), proteina
C reactiva elevada (> 10 mg/L), leucocitosis con
neutrofilia y desviacién a la izquierda del indice
de Schilling.

Como ocurre con otros reactantes de fase aguda
la proteina C reactiva, tiene buena sensibilidad; en
paises con alta prevalencia de TB, ronda el 90 %,
pero su especificidad es baja (53 % a 75 %)."

La concentracion de proteina C reactiva también
esta elevada en los derrames pleurales por TB, si es
mayor de 50 mg /L tiene una especificidad del 95 %.
La ADA es un biomarcador sensible y especifico
(varia entre el 88 %y el 100 %,y entre el 81 %y el
97 %, respectivamente) de la TB pleural, especial-
mente en regiones con prevalencia de la enfermedad
media o alta y tiene una efectividad diagnéstica
similar en pacientes con VIH, incluso aquellos con
niveles bajos de linfocitos CD4. La isoenzima ADA2
que predomina en monocitos y macréfagos repre-
senta el 88 % del total de la actividad de la ADA en
la TB pleural. La relacién lactico-deshidrogenasa
LDH/ADA puede discriminar entre exudado tuber-
culoso y derrame paraneumonico, especialmente
cuando el punto de corte es mas bajo.6 17

Otros marcadores eficientes de la TB pleural son
la citoquina IFN-y > 75 pg/mL, la interleucina 27
(IL-27) o lisozima >15 mg/dL (cociente lisozima
en liquido/lisozima en suero mayor de 1,2) podrian
ser utiles en la TB pleural, pero mas costosos.!®

5. El papel de la prueba tuberculinica en el
diagndstico de TBI

Dra. Graciela Luque

Es el método mas 1til para el diagnéstico de in-
feccion tuberculosa y es de gran ayuda para el de
enfermedad tanto en nifios como en adolescentes.
Es un método cuantitativo, de medicion de la reac-
ci6én de hipersensibilidad retardada a las proteinas
del derivado proteico purificado -PPD- (hiperergia
tuberculinica). Solo evidencia contacto previo del
individuo con el bacilo.
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La técnica debe ser rigurosa y realizada por
personal entrenado. Se recomienda utilizar la
técnica de Mantoux, con lectura 72 h después de
la inyeccién. Se mide la reaccién con la indura-
cién producida, medida en milimetros sobre el
didametro méximo, transversal al eje mayor del
antebrazo. El eritema no es tenido en cuenta. La
induracion positiva o la aparicién de vesiculas o
necrosis es indicativa de infeccién por TB. En la
Tabla 2, se expresan los valores de corte utiliza-
dos en nuestro pais para la interpretacion de los
resultados. 1

Las investigaciones epidemiolégicas han indica-
do que el componente genético del huésped con-
tribuye a los fenotipos de infeccién y enfermedad,
lo que influye tanto en la susceptibilidad como en
la resistencia. Aproximadamente el 30 %-50 % de
los contactos convivientes expuestos no se infec-
tan. Varios estudios familiares han proporcionado
evidencia consistente de un papel importante de la
genética humana en el control de la infeccién por
M. tuberculosis o la reactividad a la PPD.%

Conversion o viraje tuberculinico

Se define conversion o viraje tuberculinico cuando
un sujeto tuberculino negativo se convierte en
tuberculino positivo o se presenta una diferencia
de méas de 10 mm entre una y otra lectura en un
plazo inferior a 2 anos. Se estima que esto repre-
senta una infeccién reciente.!® La negatividad de
la PT en los nifios no excluye el diagnéstico de
infeccion o enfermedad tuberculosa, por lo cual
debe tenerse en cuenta que no constituye un ele-
mento diagnostico en si mismo, sino un criterio
mas que considerar presente reaccién frente a la
tuberculina, positiva.

Inconvenientes de la tuberculina: Algunos
de los constituyentes proteicos del PPD son com-
partidos por micobacterias ambientales y por M.
bovis (BCG), hecho que disminuye la especificidad
de la prueba. La falta de los resultados por ausen-
tarse en la segunda visita de lectura, empeorado
por no poder repetirse inmediatamente.?!

Enla Tabla 3, se resumen las ventajas y desven-
tajas que aporta la PT.

TABLA 2. Dinteles de positividad de la reaccion de Mantoux en nuestro medio

Sin induracién o induraciéon <4 mm

— Ninos con prueba negativa.

Con induracion > 5mm

— Nifos en contacto intimo con el caso indice o sospechoso de TB.

— Nifios sospechosos de enfermedad tuberculosa clinica o radiolégica
— Nifos con situacion de inmunodepresion o infeccion por VIH.

— Nifios con conversion de prueba tuberculinica previamente negativa.

Con induracion >10

— Siempre se considera positiva.

TABLA 3. Ventajas y limitaciones de la PT

VENTAJAS

— Técnica sencilla.
— Especificidad elevada en nuestro medio.

Falsos positivos
— Efecto booster o reforzamiento.

Falsos negativos
— Enfermedad tuberculosa grave (anergia tuberculinica).

— Tratamiento inmunosupresor, incluso corticoides.
— Deplecién del complemento.

— Desnutricion o deshidratacion grave.

— Fiebre.

— Recién nacidos.
— Enfermedades linfoproliferativas y otras inmunodeficiencias.

— Bajo costo, accesible a todos los programas de atencion de tuberculosis.

LIMITACIONES

— Reaccidn cruzada dirigida a otras micobacterias, en especial BCG.
— Aplicacion, almacenamiento o lectura incorrecta (no es un falso positivo estricto, sino un error técnico).

— Infeccion reciente (dentro de las 6 a 8 semanas de exposicion).
— Coexistencia de enfermedades virales (sarampién, varicela, VIH, enfermedad Epstein Barr) o bacterianas (Bordetella pertusis).
— Vacunacion reciente (<6 semanas) con vacunas a virus vivos (por ejemplo, varicela, sarampion).

— Aplicacion, almacenamiento o lectura incorrecta (no es un falso positivo estricto, sino un error técnico
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Pruebas mas recientes en el diagndstico de Ila
infeccion

Las nuevas pruebas para diagnosticar la infecciéon
por TB se basan en conceptos similares a la PPD
e IGRA, es decir, provocar una respuesta inmune
a antigenos especificos de M. tuberculosis, ya sea
in vivo (tamano de la induracién de la piel) o in
vitro (magnitud de la liberacién de citoquinas).
Aun est4 pendiente disponer de una prueba que
no solo identifique correctamente a los infectados
sanos, sino a aquellos que tienen un riesgo elevado
de padecer la enfermedad para poder intervenir
sobre ellos con un tratamiento.

En general, el rendimiento predictivo de cual-
quier nueva prueba para la infeccién por TB no
debe ser inferior a la tecnologia actual. Los IGRA
(QFT y T-SPOT) se han convertido en pruebas de
rutina para diagnosticar la presunta infeccién por
M. tuberculosis en paises de baja prevalencia, ya
sea solas o0 en combinacién con PPD.

Los IGRA son mas especificos y requieren
solamente una sola visita para la flebotomia.
Sin embargo, a menudo puede ser necesaria
una segunda visita para aclarar el resultado,
descartar la TB activa y comenzar la prevencion.
Los IGRA también tienen varios inconvenientes,
entre ellos la necesidad de infraestructura com-
pleja de laboratorio y transporte de muestras,
costos mas altos, dentro de la variabilidad de
la persona y una alta proporciéon de resultados
indeterminados en el VIH avanzado y los nifios
muy pequenos. Pueden dar falsos positivos con
micobacteriosis no tuberculosas, incluidas M.
marinum y M. kansasii.?"??

Otras pruebas: C-Tb (Statens Serum Institut
Copenhagen, Denmark) y Diaskintest (CJSC
Generium, Russia), son reacciones cutaneas que
se basan en dos antigenos especificos del M. tu-
berculosis: ESAT-6 y CFP-10. Se aplican y leen de
la misma manera que la prueba tuberculinica con
PPD. Utilizan una induracién de 5 mm de punto
de corte independientemente del estado de BCG,
VIH o ambos. Los costos y sensibilidad son simila-
res a la prueba de Mantoux. Se pueden usar para
testeos poblacionales y no tienen reaccién cruzada
con BCG.2% %

Conclusion: En el contexto de algoritmos de
diagnostico para la TB pediatrica, la prueba tu-
berculinica y los IGRA constituyen herramientas
que aportan especificidad, permiten identificar a

los infectados sanos y a aquellos en riesgo elevado
de padecer enfermedad tuberculosa; no deben ser
interpretadas de forma aislada.

6. La funcién del diagnéstico por imagenes en
TBI

6.1. El rol de la radiografia y tomografia de
torax

Dra. Norma Gonzalez

La radiografia (Rx) de térax es una herramienta
valiosa para el diagnéstico de TBI en pediatria, por-
que muchos ninos presentan escasa sintomatologia
al inicio de la enfermedad y las lesiones pulmonares
suelen ser cerradas con poca cantidad de bacilos
(paucibacilares), lo que dificulta la confirmacién
microbiolégica.

Al interpretar las imagenes del térax es nece-
sario reconocer las estructuras normales como
el timo o los vasos pulmonares para no catalogar
equivocadamente una Rx como patoldgica. En este
sentido, una técnica radiolégica inadecuada tam-
bién puede confundir, ensanchando el mediastino
o aumentando la trama pulmonar, en placas en
espiracién, rotadas o poco penetradas. También
existe variabilidad de acuerdo interobservador en
la deteccion e interpretacion de las imagenes, es-
pecialmente en los casos de TB pulmonar primaria
en nihos pequenos.?

Las adenomegalias intratoracicas, perihiliares
o paratraqueales son caracteristicas de la TB
primaria. Para identificarlas mejor, se prefiere
evaluar el frente y el perfil de la Rx de térax; esta
ultima proyecciéon permite optimizar la visuali-
zacion de los ganglios linfaticos del mediastino
(Figura 1).

A medida que la enfermedad avanza, las lesiones
ganglionares intratoracicas pueden comprimir las
vias aéreas y producir atelectasias (més frecuentes
en l6bulo superior y medio derecho) o hiperinsu-
flacion.

El compromiso parenquimatoso pulmonar de
la TB se manifiesta como neumonia o bronco-
neumonia indistinguible radiolégicamente de la
producida por otros gérmenes, pero la persistencia
o el empeoramiento de estas imagenes a pesar de
los tratamientos antibiéticos adecuados inducen a
sospechar TB (Figura 2).

Las cavitaciones tinicas o multiples, que se
observan en el interior de opacidades de bordes
difusos, generalmente ubicadas en los campos su-
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Figura 1. Evolucion de nifio con TB pulmonar y pleural tratada como neumonia aguda de la comunidad, se demoré

dos meses en realizar el diagndstico de TB.

Figura 2. Radiografia de térax frente y perfil, un caso de TBI primaria.

periores, son altamente sugestivas de TB. Suelen
presentarse en ninos mayores de 10 anos, SR, en
los que es mas frecuente la confirmacion bacterio-
l6gica. También pueden cavitarse lesiones pulmo-
nares en ninos pequenos con evolucién tisibgena
de la enfermedad.

Otro patrén radiolégico que obliga a pensar en
TB es el micronodulillar diseminado en ambos
campos pulmonares, que caracteriza a la TB mi-
liar?.2" (Figura 3).

Muchos nifnos tienen antecedentes de episodios
respiratorios previos o enfermedades preexistentes
como asma, secuelas posinfecciosas, VIH o fibrosis
quistica; en estos casos se debe comparar con las
Rx previas del paciente. Al comparar las imagenes,
se debe pensar en los diagnésticos diferenciales
de las complicaciones que estas entidades pueden

Figura 3. TB pulmonar primaria diseminacién hematégena
(miliar).
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presentar, y se deben buscar imagenes que hagan
sospechar TB.

La ecografia, realizada con técnica adecuada
para pacientes pediatricos y un operador entre-
nado, puede ser 1til para detectar adenomegalias
y derrame pleural.?®

La tomografia de térax aumenta la precisién
diagnéstica en los casos en los que la Rx sea dudosa,
especialmente para detectar adenomegalias mediasti-
nales. Sin embargo, debe tenerse en cuenta la mayor
radiacion a la que se expone al paciente y la necesidad
de sedacién o anestesia que se necesita para obtener
buenas imagenes en lactantes y ninos pequenos.?

Actualmente, se encuentran en fase de desa-
rrollo y optimizacién para pacientes pediatricos
herramientas automatizadas, digitales (asistidas
por computadora) y de telelectura para simplificar
la interpretacion de hallazgos de imagenes.?®

6.2. El papel de la ecografia

Dra. Elsa Bisero

El ultrasonido es ttil para identificar y caracteri-
zar lesiones en pleura, pared toracica, diafragma
y mediastino. Sus principales ventajas son las
siguientes: la ausencia de radiaciones ionizantes,
la capacidad de exploraciéon en tiempo real, la
posibilidad de realizar el estudio en la cabecera
del paciente, la evaluacién de la extension de la
enfermedad y la de realizar la toma de muestras,
entre otras. Estas caracteristicas son de especial
utilidad en las personas més susceptibles de pade-
cer los efectos adversos de la radiacién, como los
ninos y las embarazadas, o en pacientes de dificil
movilizacién, como los ingresados en unidades de
cuidados intensivos.*

En las enfermedades toracicas, la ecografia ha
tenido un papel secundario o, practicamente nulo.
Esto se debe a que un 99 % de los ultrasonidos que
se emiten por el transductor ecografico son repeli-
dos en la interfase entre pleura y pulmén, dado la
gran diferencia de impedancia actstica entre los
tejidos blandos y el aire y la gran atenuacién que
sufren los ultrasonidos en su propagacién a través
de un medio aéreo.?!

La ecografia en ninos esta indicada en los si-
guientes casos:

Estudio de serosas

a. Estudio de la pleura. Es mas precisa (sen-
sibilidad del 100 % y especificidad del 99,7 %)
que la Rx convencional para detectar derrames

pleurales, ya que puede visualizar a partir de 5 mL
de liquido. El volumen del derrame pleural puede
calcularse mediante diversas ecuaciones basadas
en la medicién del grosor lateral de la columna
de liquido, la altura del fluido subpulmonar y el
grosor del recubrimiento del pulmén. El método
mas sencillo consiste en multiplicar el grosor de la
columna lateral de liquido (en mm) por un factor
empirico de 90, con lo que se obtiene el volumen
de derrame pleural en mililitros (r = 0,68). Es
un procedimiento no invasivo, de bajo costo, muy
empleado en TB pleural. El aspecto ecografico de
un derrame pleural depende de su naturaleza,
causa y cronicidad. Permite detectar tabiques
(gruesos o finos y moviles), las caracteristicas
del contenido (ecos internos), engrosamientos,
obtener muestras histoldgicas de lesiones pleura-
les, con una tasa de éxito del 80 % y seguimiento
dindamico de las lesiones. Las técnicas de drenaje
pleural pueden aplicarse mediante guia ecografi-
ca, lo que permite colocar tubos de menor calibre
con una mayor precision. La toracocentesis con
guia ecografica es por ello una técnica segura

y puede realizarse en pacientes con ventilacién

mecénica.? *2
b. Estudio del pericardio. En el diagnostico

de derrame pericardico, el ecocardiograma doppler

color sirve, vez, para valorar las posibles complica-
ciones, como taponamiento cardiaco o pericarditis
constrictiva.®

c. Estudio de adenomegalias: Se define
adenomegalia a la presencia de ganglios linfaticos
mayores de 1 cm. de diametro. El aumento de vo-
lumen ganglionar obedece a diversos mecanismos:
1. Estimulacién antigénica repetida que lleva a

hiperplasia folicular linfoide con proliferacién

de células intrinsecas del ganglio (linfocitos o

células plasmaticas).

2. Infiltracién por células externas al ganglio
(histiocitos en H. Langerhans, enfermedades
de depésito).

3. Infiltracién de polimorfo nucleares (adenitis
infecciosas).

4. Infiltraciéon por células tumorales (en leucemias
y tumores sélidos).

Por su evolucion las adenomegalias pueden ser
agudas (<10 d de evolucién), subaguda (entre 10
y 30 d) y crénicas (>30 d de evolucién). Por su
ubicacion, localizadas y generalizadas.

Las adenomegalias toracicas reciben la linfa
del pulmoén, corazén, timo y eséfago. Pero en TB
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pueden manifestarse por tos, sibilancias, disfagia,
hemoptisis, erosion de la via aérea, atelectasias,
sintomatologia neurolégica y obstruccion de los
grandes vasos (como la vena cava superior, con
compromiso vital del paciente).

La ecografia permite, ademas, especificar tama-
no, forma, ecogenicidad, vascularidad, contenido
(s6lido o liquido), ver compresiones y acceder a
determinadas areas del mediastino, en especial
al compartimiento anterior y a la ventana aor-
topulmonar. Se la emplea en imagenes dudosas
mediastinales (sobre todo en menores de 2 anos),
mediante abordajes supraesternal y paraesternal.
Se ha demostrado que hasta el 60 % de los ninos
asintomaticos con TB y Rx de térax interpretada
como normal, presentan adenopatias mediastini-
cas, en especial subcarinales. La sensibilidad global
de la ecografia para el estudio de adenopatias me-
diastinicas es del 62 %, y asciende hasta el 72 % si
se consideran las regiones accesibles del pulmén.
Guarda y colaboradores mencionan que las ade-
nopatias estan presentes en un 95 % de los ninos,
pero la radiografia puede no evidenciarlas.3436

En el trabajo de Lisa C. Ruby y colaboradores, se
menciona que la proporcién de nifios con linfade-
nopatia detectada por ecografia mediastinica oscilé
entre el 15 % y el 85 %, y los estudios que inclu-
yeron la exploracién supraesternal y paraesternal
lograron proporciones de deteccién més altas. Tres
estudios retrospectivos informaron linfadenopatia
mediastinica en la ecografia para la mayoria de los
casos que se presentaron con una Rx normal o no
concluyente,.28

d. Estudio de estructuras abdominales:
Permite visualizar estructuras ganglionares, en
especial los grupos para aérticos, para cava y me-
sentéricos. En TB los ganglios linfaticos pueden
ser discretos o presentarse como masas opacas
en conglomerados. Es habitual que los ganglios
agrandados contengan areas centrales hipoecoicas
o calcificaciones en las etapas tardias de la TB.
Ademas, la ecografia permite poner en evidencia
granulomas caseificantes sobre todo en higado y
bazo, visualizar un complejo primario ganglionar
en hilio hepatico (inica lesién patognomonica
de TB congénita). Un inconveniente es que el
gas intestinal puede dificultar ver las diferentes
estructuras. %

La ultrasonografia endoscépica (USE) puede
ayudar a obtener imagenes de lesiones cercanas
a la luz gastrointestinal, las cuales pueden ser

aspiradas o biopsiadas mediante aspiracién con
aguja fina. Se pueden tomar biopsias especificas
de los ganglios linfaticos, el higado y el pancreas.
La ecografia es 1util para obtener imagenes de la
tuberculosis peritoneal.

6.3. Ecografia endobronquial, aspiracion con
aguja transbronquial (TBNA)

La ecografia endobronquial (EBUS) es una técnica
minimamente invasiva que permite el muestreo
de tejido de lesiones pulmonares periféricas o ma-
sas mediastinicas/hiliares, con una alta precision
diagnostica y una morbilidad y mortalidad signifi-
cativamente menor que los enfoques alternativos.
En pacientes pediatricos, la EBUS - aspiracion con
aguja transbronquial (TBNA) se utiliza principal-
mente para diagnosticar adenopatias mediastini-
cas. Esto ha llevado a un mayor éxito diagnéstico,
con una tasa reducida de complicaciones. Debido
a la escasa cooperacién de los ninos y las preocu-
paciones de sus padres, el muestreo de los gan-
glios linfaticos es dificil. La EBUS es un enfoque
seguro y demuestra una excelente sensibilidad,
especificidad y precision, y se ha convertido en una
herramienta util para los pediatras.?”

Un estudio multicéntrico analizé retrospec-
tivamente a 67 participantes pediatricos que se
sometieron a aspiracién con aguja transbron-
quial guiada por ecografia endobronquial (EBUS-
TBNA) o aspiracién con aguja fina guiada por
ultrasonido broncoscépico transesofagico (EUS-
B-FNA). A excepcion de dos pacientes en los que
no se detecté un ganglio linfatico significativo en
la EBUS, se obtuvo una muestra adecuada en 60
(92,3 %) participantes y una muestra diagndstica
en 37 (56,9 %) participantes. La sensibilidad de
EBUS-TBNA / EUS-B-FNA fue del 79,1 % y el
diagnéstico se modificé en 28 (41,8 %) partici-
pantes. Los autores de ese estudio consideraron
que EBUS-TBNA y EUS-B-FNA son métodos de
diagnostico seguros y efectivos para la evaluacion
de nifos con linfadenopatias mediastinicas.?®

Ventajas: La EBUS puede mostrar claramente
la relaciéon entre los vasos sanguineos, los ganglios
linfaticos y las lesiones que ocupan espacio en el
mediastino extraganglionar.

Desventajas: Aunque EBUS tiene muchas
ventajas, todavia existen algunos inconvenientes.
La estructura especifica de los bronquios en los
ninos plantea algunos obstaculos. El tamano mas
pequeno de la traquea pediatrica y su posicién méas
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profunda limitan el uso del método. La incidencia
de rotura del dispositivo es alta y el costo de repa-
racion es alto. Su aplicacion esté contraindicada en
pacientes con funcién pulmonar seriamente redu-
cida o insuficiencia respiratoria, funciéon cardiaca
excesivamente deteriorada, hemoptisis masiva y
condiciones generales debilitantes. La precision
del diagnéstico depende de muchos factores, como
el tamano de la aguja, la experiencia del operador
y el sitio de los ganglios linfaticos.?% 4

7. Examenes microbioldgicos / aplicabilidad
clinica

Dra. Graciela Luque

Hay varios desafios en la confirmacion del diag-
néstico de la TBI que se derivan de los resulta-
dos radiograficos sutiles o no especificos y de la
naturaleza paucibacilar de la enfermedad. Un
diagnostico confirmatorio se basa en la deteccion
directa del patégeno; los acercamientos alternati-
vos incluyen la deteccién de la inmunorrespuesta
o de histologia compatible. Las pruebas directas
basadas en patégenos incluyen el cultivo, las prue-
bas de amplificacién de acidos nucleicos (NAAT)
y la baciloscopia. Hasta la fecha, no existe una
prueba diagnéstica precisa para la TBI. Por lo
tanto, es esencial que los médicos observen que
la TB es a menudo un diagnéstico clinico, ya que
una prueba negativa no descarta la enfermedad en
los nifnos. Siempre deben estudiarse las muestras
con cultivo de los nifios sintomaticos y los que pre-
senten manifestaciones en lesiones pulmonares o
extrapulmonares.?! 4142

Seleccion, recoleccion y transporte de
muestras

Es imprescindible tener en cuenta tanto la capa-
citacion del personal que toma las muestras con
protocolos estandarizados como las explicaciones
al paciente o su acompanante. La capacidad del
operador, la calidad de la muestra obtenida y el
transporte son requisitos que influyen para llegar
al diagnéstico.

Las muestras deben tomarse en condiciones
de aislamiento respiratorio, con protecciéon del
operador, en envases estériles y transportarse al
laboratorio en cajas rigidas, impermeables, con
cierre hermético. Los remitos deben ser claros y
completos: datos de filiacién, tipo de muestra que
se envia, condiciones, diagnéstico y pruebas que
se solicitan.*?

Se ha tratado de mejorar el rendimiento del diag-
néstico microbiolégico con una amplia variedad de
tipos de muestras e, incluso, combinar diferentes
métodos o reunir muestras en un pool.**

Recolectar una muestra respiratoria profunda
para el cultivo de un nino pequeno trae desafios
adicionales. La mayoria de los nifios menores de 7
anos no tienen la fuerza tusiva o la coordinacion
oromotora para producir una muestra de esputo
expectorado de buena calidad, requieren técnicas
semiinvasivas como la aspiracién/lavado gastrico o
el esputo inducido (con aspiracién nasofaringea o
sin esta). Ambos tienen un rendimiento microbio-
légico similar, con una sensibilidad entre el 30 %
y el 50 %.46:47

Un método alternativo para obtener muestras
respiratorias incluye el uso de la prueba de cuerda
en la que se ingiere una capsula de gelatina que
contiene una cuerda de nailon (cuerda dulce)
y, luego, se recupera para el cultivo.*® Aunque
promisorio tiene dificultades para la deglucién
en menores de cuatro afos y se ha investigado su
uso en grupos pequenos con resultados similares
al esputo inducido.*

El lavado broncoalveolar (LBA) es un proce-
dimiento invasivo que requiere entrenamiento
especializado y no es bien tolerado en ninos. Tiene
indicacién en circunstancias especificas de sospe-
cha con otras muestras negativas, en el diagndstico
diferencial o falta de respuesta al tratamiento. El
rendimiento est4 supeditado al tipo de lesién que
se estudie y el método de aislamiento clasico o
molecular.5

La aspiracion nasofaringea (ANF) y el hisopado
oral son muestras alternativas atin potenciales. Se
necesitan mas pruebas antes de que pueda ser re-
comendado como uno de los métodos de recoleccion
de muestras en ninos.*

Las muestras en materia fecal (stool test) se
utilizan con buffers y tienen baja sensibilidad en
ninos (32 % a 68 %). Es usado en pacientes VIH
positivos para técnicas moleculares.®*

En la TB extrapulmonar, el rendimiento es va-
riable, las muestras deben ser representativas del
sitio de la infeccién, recolectadas asépticamente
y almacenadas y transportadas rapidamente al
laboratorio para minimizar la multiplicacion de los
6rganos contaminantes. Idealmente, las muestras
deben llegar al laboratorio el dia de la recoleccion.
Si el transporte al laboratorio se retrasa mas de
una hora, las muestras deben refrigerarse a 4 °C,
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asi como a su llegada al laboratorio hasta que se
procesen.??

El liquido cefalorraquideo (LCR) debe proce-
sarse de inmediato o conservarlo refrigerado por
menos de 12 h. En el caso de la orina, se obtienen
2 muestras en dias consecutivos o dia por medio
y se remite el mayor volumen posible (incluso,
recoleccion de varias micciones). La muestra debe
ser procesada inmediatamente porque el pH acido
afecta la viabilidad del bacilo. En otros liquidos
(pleural, ascitico, articular) el rendimiento no es
mucho mayor que las muestras respiratorias, pero
mejora si se combina con biopsias u otros métodos
no microbiolégicos.?

En la TB ganglionar periférica o en abscesos,
se obtiene material por aspiracién, puncién con
aguja fina o biopsia. No deben usarse hisopos o
torundas de algodén. En las muestras de tejidos
o biopsias, debe evitarse la desecacién agregando
agua destilada estéril.

En las formas diseminadas y en los pacientes
inmunocomprometidos, se deben realizar también
hemocultivos.

8. Histopatologia

Dra. Karina Melillo

El diagnéstico histopatoldgico se realiza con mayor
frecuencia en la TB extrapulmonar.®* El rendimien-
to general no estd bien caracterizado y depende
en cierta medida de la experiencia del operador
y el patdlogo; la sensibilidad y la especificidad
pueden verse obstaculizadas por otros procesos
granulomatosos.

La biopsia y la autopsia permiten determinar la
presencia de los bacilos acido alcohol resistentes
(BAAR) a través del estudio histopatolégico y de
estudios especiales confirmatorios, tales como la
técnica de ZN.5*

La tincién de Kinyoun es similar a la de ZN, pero
no utiliza el calor para favorecer la captacion. Las
técnicas flurocréomicas con auramina-rodamina se
basan en el mismo principio béasico, pero permiten
una mas rapida y mas cémoda visualizacién de las
micobacterias.

Al examinar las secciones titulares tefnidas con
hematoxilina-eosina, (H-E), suelen encontrarse
agregados granulomatoides conformados por
abundantes histiocitos cargados por bacilos de
aproximadamente 3 um o granulomas de aspecto
arremolinado con células gigantes multinucleadas
tipo Langhans con nicleos dispuestos en la peri-

feria en forma de «C», con necrosis central, no
siempre acompanadas por linfocitos reactivos (gra-
nuloma necrosante). La existencia de granulomas
multiples en diferentes estadios evolutivos, con
necrosis caseificante central, sugiere el diagndstico
de TB, si bien, multiples entidades pueden producir
granulomas.** Las lesiones exudativas (exudados
fibrinosos con invasién alveolar de neutroéfilos)
son més frecuentes en inmunocomprometidos y de
peor prondstico. Pueden coexistir ambas, segtin la
evolucion de la enfermedad.

La hibridacién con sondas de ADN permite la
rapida identificacién de la especie aislada en cul-
tivo e, incluso, a partir de bloques de parafina con
tejido incluido.

Conflicto de intereses
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