UNIVERSIDAD DE EL SALVADOR
FACULTAD DE MEDICINA
POSGRADO DE ESPECIALIDADES MEDICAS
MEDICINA PEDIATRICA

INFORME FINAL:
PERFIL CLINICO-EPIDEMIOLOGICO DEL PACIENTE PEDIATRICO
MENOR DE 12 ANOS CON TUBERCULOSIS EXTRAPULMONAR QUE
CONSULTAN EN EL HOSPITAL NACIONAL DE NINOS BENJAMIN BLOOM
EN LOS ANOS DE 01 DE ENERO DEL 2014 AL 31 DE ENERO DEL 2018.

Presentado Por:
Paola Kristel Moreno Parada

Asesor:
Dr. Mario Moreno Retana

Para Optar al Titulo de Especialista en:
MEDICINA PEDIATRICA

SAN SALVADOR, OCTUBRE 2021.



Contenido

RESUMEN ...t s 1
INTRODUGCCION ....ocvuiiiiiiiiiicieiete sttt st b st bt snsns 2
PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA  .....iociiiiitiiit e 3
ENUNCIADO DEL PROBLEMA ... .ottt 5
JUSTIFICACION: ..ottt st bbb bbbt 5
OBJETIVO GENERAL: ....ooiiiit ettt sttt et e 6
OBJETIVOS ESPECIFICOS: ...ttt sttt e s e 6
MARCO TEORICO: ...ttt sreenneenne s 7
METODOLOGIA ...ttt bbb 26
RESULTADOS ...ttt ettt st sttt b et e bt e b e e bt eab e s as e e reeabesaeesanesmnenreens 30
DISCUSION ...ttt sttt e bt e bt ettt e bt esb e e st e resabesaeesanesmnenreens 41
CONCLUSIONES ...ttt sttt s b e b e b e sb e bt e bt e b e e beenneenneeanes 47
RECOMENDACIONES ... ..ottt et ettt sb ettt et st saeesanesaeesaeens 47

BIBLIOGRAFIA ...ttt bbbttt 50



RESUMEN
La tuberculosis sigue siendo una prioridad de salud publica en muchos paises. En 2014,

casi 10 millones de personas desarrollaron tuberculosis en todo el mundo, y 0,8
millones de casos de TB extrapulmonar se notificaron, lo que representa casi el 15%
del nimero total de casos de tuberculosis. Los nifios menores de 15 afios representan
el 6,5% de los casos de tuberculosis notificaciones, pero presentan mayor riesgo de
diseminacion por Mycobacterium tuberculosis y enfermedad extrapulmonar. El
impacto global de la Tuberculosis extrapulmonar pediatrica sigue siendo desconocido,
debido a las limitaciones en la deteccion de casos de TB pediatrica y las bajas tasas de
notificacion. Ademas, el diagndstico de Tuberculosis extrapulmonar pediatrica es un
desafio, como consecuencia de la presentacion clinica inespecifica y la menor

sensibilidad de las pruebas inmunolégicas y microbioldgicas a esta edad.

El objetivo de la investigacion fue identificar el perfil clinico-epidemiolégico de los
pacientes con tuberculosis extrapulmonar en el paciente pediatrico menor de 12 afios
que consulto en el Hospital Nacional de Nifios Benjamin Bloom en el periodo
comprendido entre el 01 de Enero del 2014 al 31 de Enero del 2018.

Metodologia la investigacion fue descriptiva y retrospectiva.

Resultados: La muestra que se tomo fueron 59 pacientes, en los que se encontrd la
media fue de 4.8 afios con una desviacion estandar de 3.1 respecto a la media, se
tomaron en cuenta los diagndsticos: Tuberculosis del sistema nervioso, Tuberculosis
de otros érganos y Tuberculosis miliar, se tomaron encuentra pruebas diagnosticas
como Prueba de tuberculina, Cultivos, Aspirado BAAR, y Biopsia, se encontr6 que el
sitio de localizacion mas frecuente de la tuberculosis extrapulmonar es ganglionar y

mesentérico.



INTRODUCCION
Los nifios pueden presentar enfermedad tuberculosa a cualquier edad, pero en paises

endémicos de tuberculosis, es mas frecuente su presencia entre el afio y los cuatro afios de
edad. La carga actual de TB en nifios es desconocida; en 2012 la Organizacion Mundial
de la Salud (OMS), estimé que globalmente era de 530000 casos anuales en nifios menores
de 15 afios y que se producian 74000 muertes por afio en este grupo de edad en pacientes

VIH negativos.®

Segun la OMS, la TB pulmonar es el tipo mas comun de TB en nifios. La tuberculosis
extrapulmonar también es frecuente (alrededor de 30-40% de los casos) y se puede

presentar en una gran variedad de sitios anatdmicos.®

La epidemiologia de la tuberculosis (TB) en la infancia esta estrechamente relacionada
con la TB en adultos. A menudo se observan manifestaciones graves en nifios con
tuberculosis. La inmadurez inmunoldgica y la dependencia social facilitan la propagacion

de la infeccién.t®

En la actualidad, una cuestion determinante en nuestro medio es el aumento de la
poblacion inmigrante procedente de zonas con alta endemia de tuberculosis y de la
poblacion infantil susceptible, debido a caracteristicas sociosanitarias especiales
(hacinamiento, condiciones higiénicas precarias, etc.) que favorecen el desarrollo de la
enfermedad. Todo ello influye de forma decisiva en la aparicion de formas
extrapulmonares de tuberculosis. Uno de los grandes problemas de la tuberculosis
extrapulmonar es la enorme dificultad para el diagnostico precoz de certeza, con la
consiguiente duda razonable de comenzar el tratamiento. En nifios con tuberculosis
extrapulmonar, la radiografia de térax y la prueba de tuberculina son negativas hasta en

un 50 % de los casos, por lo que se requiere un alto indice de sospecha diagndstica.®

Por las anteriores razones se realizara este estudio sobre el perfil clinico-epidemioldgico

y bioquimico en nifios menores de 12 afios con tuberculosis extrapulmonar, que



consultaron en el hospital de Nifios Benjamin Bloom en el periodo Comprendido entre el
2014 al 2018.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA:

La tuberculosis es una enfermedad considerada desde el 2003 por la OMS una emergencia
global de salud, falleciendo anualmente 2 millones de personas a causa de esta
enfermedad, fundamentalmente en paises en vias de desarrollo. En Espafia, segun datos
de la OMS, se produjeron en 2004, 25 casos de tuberculosis por cada 100.000 habitantes
(esdecir unaincidencia de 25/100.000). En la poblacion pediatrica de Espafia la incidencia
de la enfermedad es de 5 casos/100.000 nifios entre 5-14 afios y 13 casos/100.000 nifios
entre 0-4 afios. Los factores que determinan la endemia en paises desarrollados son
fundamentalmente la situacién de la infeccién VIH y el porcentaje de inmigrantes
procedentes de paises con alta prevalencia de TB. En la Gltima década se ha producido un
aumento del fendmeno de la inmigracion y esta poblacion procede de areas con mayores
tasas de resistencia a isoniacida (H). En Espafia, el porcentaje de resistencias a H en
poblacion general se sitla en torno al 5%, siendo ain superior en la poblacion inmigrante.
Por todos estos motivos, esta indicado realizar una prueba de tuberculina a todo nifio
inmigrante procedente de zonas de alta endemia, permitiéndonos detectar precozmente la

infeccion y buscar posibles fuentes de contagio.®

La epidemiologia de la tuberculosis en la infancia esta estrechamente relacionada con la
tuberculosis en adultos. A menudo se observan manifestaciones graves en nifios con
TB. La inmadurez inmunoldgica y la dependencia social facilitan la propagacion de la
infeccion. Los pediatras consideran en la practica la TB primaria, con linfadenopatia hiliar
y complicaciones pulmonares subagudas o cronicas, en la enfermedad de TB. Los nifios
parecen tener un mayor riesgo de tener tuberculosis extrapulmonar que involucra la forma

miliar, pericardica, miocardica, etc. El diagnostico de tuberculosis reactivacion o



reinfeccion, se basa en el aislamiento del agente en el esputo. La TB primaria es dificil de
diagnosticar, generalmente establecida por signos indirectos de baja especificidad
epidemioldgica, sintomas, radiografia de torax y prueba de tuberculina intracutanea. En
este contexto, uno puede comprender la importancia de la correcta interpretacion de la
radiografia de torax. La Tomografia Computarizada de térax se recomienda si la
radiografia de térax es poco concluyente. Ademas, se presentara una descripcion general
de los casos extrapulmonares de TB, de la columna vertebral, los huesos y los ganglios
linfaticos, incluido el papel de otras modalidades de imagenes.*

La tuberculosis en la nifiez es clinicamente dificil, pero es una enfermedad prevenible y
tratable. Los factores de riesgo dependen de la edad y el estado de inmunidad. La forma
mas comun de tuberculosis pediatrica es la enfermedad pulmonar, que comprende mas de
la mitad de los casos. Otras formas constituyen la tuberculosis extrapulmonar que implica
la infeccion de los nodulos linfaticos, el sistema nervioso central, el sistema

gastrointestinal, el arbol hepatobiliar y los sistemas renal y musculoesquelético.®

La tuberculosis extrapulmonar representa aproximadamente el 25% de los casos
observados y el 20% de los nifios (Junio de 2004, Paris, Francia). En la enfermedad de
Pott y en otros sitios 6seos y articulares (que en conjunto representan del 10 al 15% de las
formas extrapulmonares), las técnicas modernas de imagen como la MRI han mejorado el
diagnostico y la monitorizacion de los resultados del tratamiento. La meningitis
tuberculosa no ha desaparecido, incluso en nifios vacunados con BCG, y sigue siendo una
forma grave de la enfermedad. Técnicas como PCR o MRI contribuyen al diagnostico
temprano y el papel de los corticosteroides en el tratamiento sigue siendo
controvertido. Otras localizaciones como tuberculosis urogenital, trastornos digestivos o

pericarditis son poco frecuentes en los nifios.*?


https://www.sciencedirect.com/science/journal/0929693X/12/supp/S2

ENUNCIADO DEL PROBLEMA:

¢Cuadl es el perfil clinico-epidemioldgico del paciente pediatrico menor de 12 afios con
tuberculosis extrapulmonar que consultan en el Hospital Nacional de Nifios Benjamin

Bloom en los afios 2014 al 2018?

JUSTIFICACION:
Este tema se vuelve relevante, ya que se identificaron las caracteristicas clinicas y

epidemiologicas de los casos de tuberculosis extrapulmonar en el Hospital Nacional de
Nifios Benjamin Bloom, se tendran en cuenta variables como edad, sexo, procedencia,
antecedentes personales, signos y sintomas al ingreso, examen fisico, evolucién,
diagndstico de egreso y dias de hospitalizacion en pacientes cuya admision a la institucion
haya sido realizada en los afios 2014 al 2018.

La tuberculosis extrapulmonar es producida por la diseminacion hematogena y linfatica
del bacilo de M. tuberculosis hacia otros 6rganos. Las localizaciones mas frecuentes son
la ganglionar, pleural y osteo-articular. El problema de estas formas de tuberculosis radica
en la dificultad para llegar a su diagndstico definitivo, ya que tanto los sintomas clinicos,
como las pruebas de imagen pueden ser inespecificos. La mayoria de las veces es
necesario recurrir a pruebas diagnosticas invasivas como biopsia guiada con ecografia o
TAC, para la recoleccion de muestras bioldgicas para su diagnostico.

El presente estudio identifico los casos de pacientes que cursan con Tuberculosis
extrapulmonar en nifios menores de 12 afos a fin de presentar el perfil del paciente del
que se sospecho de tuberculosis extrapulmonar, ya que hasta en un 15.1% de los casos de

tuberculosis existe afectacion extrapulmonar en nuestro pais.



OBJETIVO GENERAL:

Identificar el perfil clinico-epidemiolégico de los pacientes menores de 12 afios con
tuberculosis extrapulmonar que consultan en el Hospital Nacional de Nifios Benjamin
Bloom en los afos del 01 de enero del 2014 al 31 de enero del 2018

OBJETIVOS ESPECIFICOS:

1) Identificar las caracteristicas epidemioldgicas del paciente pediatrico con tuberculosis

extrapulmonar que consultan en el Hospital de Nifios Benjamin Bloom
2) Describir las caracteristicas clinicas del paciente pediatrico con tuberculosis

extrapulmonar que consultan en el Hospital en investigacién

3) Definir el perfil de laboratorio y examenes de gabinete de los pacientes con tuberculosis

extrapulmonar gque consultan en el hospital en estudio



MARCO TEORICO:

Generalidades

La tuberculosis(TB) continta siendo un problema de magnitud mundial, planteando un
verdadero reto para la medicina, debido al aumento de su incidencia en nuestro medio, asi
como a la emergencia de cepas resistentes. En la edad pediétrica, las dificultades afiadidas
mas importantes son: a) una mayor probabilidad de progresién desde la infeccion a la
enfermedad, incluidas formas graves y extrapulmonares; b) los problemas diagnosticos,
incluyendo la dificultad para discernir entre infeccion y enfermedad, el dificil aislamiento
microbiologico, y c¢) las dificultades terapéuticas por los escasos estudios, sobre todo con
farmacos de segunda linea, la escasez de formulaciones pediatricas y la problematica de

la cumplimentacion del tratamiento.t

Hay tres estadios principales de la tuberculosis: exposicién, infeccion y enfermedad. La
exposicion significa que un nifio ha tenido un contacto significativo («ha compartido el
aire») con un adulto o adolescente con tuberculosis infecciosa pero no presenta prueba de
infeccion. En este estadio, la prueba cutdnea de la tuberculina (PCT) o el analisis de
liberacion de interferon g (IGRA) es negativo, la radiografia de térax es normal, la
exploracién fisica es normal y el nifio no presenta signos o sintomas de enfermedad. Sin
embargo, el nifio puede estar infectado y desarrollar rapidamente la enfermedad
tuberculosa, ya que puede no haber habido tiempo suficiente para que se vuelva positiva
laPCT o el IGRA. La infeccion se produce cuando el individuo inhala ndcleos goticulares
que contienen M. tuberculosis, que sobreviven intracelularmente en el interior del pulmén
y el tejido linfoide asociado. El distintivo de la infeccion tuberculosa es una PCT positiva
o un resultado positivo en el IGRA. En este estadio, el nifio no tiene signos o sintomas, la
exploracion fisica es normal y la radiografia de térax es normal o pone de manifiesto tan
solo granulomas o calcificaciones en el parénquima pulmonar. La enfermedad se produce
cuando se vuelven manifiestos los signos o sintomas o las manifestaciones radiologicas

causadas por M. tuberculosis. No todos los individuos afectados tienen el mismo riesgo



de desarrollar la enfermedad. Un adulto inmunocompetente con infeccion tuberculosa no
tratada tiene aproximadamente un riesgo del 5-10% de desarrollar laenfermedad a lo largo
de su vida. En cambio, un nifio infectado menor de 1 afio de edad tiene una probabilidad

del 40% de desarrollar la enfermedad en el transcurso de 9 meses.?

Actualmente siguen existiendo muchas dudas en ciertos aspectos diagnésticos, como la
indicacion de realizar una u otra técnica para el aislamiento microbiolégico (jugo géstrico
versus esputo inducido), TC de térax o estudio endoscopico. En los Gltimos afios, ademas,
se han producido modificaciones en la interpretacion de las pruebas clasicas, como la
prueba de tuberculina (PT), debido a cambios epidemioldgicos recientes, y se han
producido algunos avances importantes, como el desarrollo de los test de produccion de
interferon gamma y las técnicas de biologia molecular. Todos los métodos disponibles, no
obstante, siguen siendo insuficientes para asegurar un abordaje diagndstico éptimo de esta
enfermedad, sobre todo en nifios pequefios y en inmunodeprimidos, donde ain hay menor

experiencia.l

Epidemiologia

La situacion epidemioldgica de la TB en la edad pediatrica se ha transformado en una
emergencia a nivel mundial principalmente debido a la infeccion con el Virus de
Inmunodeficiencia Humana (VIH). La OMS considera que en el mundo la TB infantil
representaria del 5 al 30% de los casos de TB todas las formas y sefiala que, en algunas
regiones con incidencia mayor al 15% del total de casos, es el resultado del “pobre
control” de la TB en esos paises. En la edad pediatrica, no existen diferencias en la
incidencia de la TB entre ambos sexos, aunque la re-activacion de la TB, es més frecuente
en mujeres adolescentes. Sin embargo, la diferencia entre TB latente (TBL) y enfermedad
tuberculosa tiene especial importancia, ya que los nifios pequefios muestran un mayor
riesgo de progresion de infeccion latente a enfermedad activa (aproximadamente el 40%,
cifra muy superior al 10% estimado para poblacion adulta). Del 10 al 20% de la carga

mundial de enfermos nuevos notificados a la OMS corresponden a menores de quince



afios, el 75% de éstos son reportados de Asia y de Africa. Considerandose ademas que, en
situacion de alta prevalencia, la TB causa del 7 al 16% de las neumonias agudas y del 50%

de las muertes por neumonia en los nifios(as) con VIH. (OMS, 2012).3

En EE.UU., las tasas de casos de tuberculosis disminuyeron firmemente durante la
primera mitad del siglo xx, mucho antes de la llegada de los fa&rmacos antituberculosos,
gracias a la mejora en las condiciones de vida y, probablemente, a una seleccion genética
que favorecio a las personas resistentes al desarrollo de la enfermedad. A finales de la
década de 1980 se produjo un resurgimiento de la tuberculosis que se asocié de modo
principal con la epidemia del VIH, la transmision del microorganismo en lugares de
concentracion de personas, como los centros sanitarios, la enfermedad que se daba en

inmigrantes recientes y una mala gestion del control de la tuberculosis en la comunidad.?

Desde 1992, el nimero de casos de tuberculosis notificados ha disminuido cada afio, y se
alcanz6 un minimo registrado de 9.582 casos (tasa de 3,0 casos por 100.000 personas) en
2013. De los casos de 2011, 786 (11%) se produjeron en nifios menores de 15 afios de
edad (tasa de 1,3 por 100.000 personas). A pesar de la disminucion de las tasas en toda la
nacion, las minorias étnicas y las personas nacidas en otros paises se ven afectadas de
modo desproporcionado por la tuberculosis en EE.UU. En 2011, los Centros para el
Control y la Prevencion de Enfermedades (CDC) notificaron que el 84% de todos los
casos de tuberculosis se dieron en poblaciones de minorias étnicas. La tasa de casos de
tuberculosis en asiaticos, negros e hispanos fueron 25,0, 7,3 y 6,6 veces mas altas que en
los blancos de origen no hispano, respectivamente. La tasa de tuberculosis en las personas
no nacidas en EE.UU. fue 11,5 veces mayor que en las personas nacidas en EE.UU. y
representd el 62% de todos los casos de tuberculosis en 2011. En la poblacion blanca no
hispana las tasas de tuberculosis son méaximas en las personas de edad avanzada que
contrajeron la infeccion décadas atrés. Por el contrario, en las poblaciones no blancas, la

tuberculosis es muy comun en adultos jovenes y en nifios menores de 5 afios de edad.?



El intervalo de edad comprendido entre los 5 y los 14 afios se denomina con frecuencia
«edad favorecida»; en todas las poblaciones humanas, este grupo tiene la tasa méas baja de
enfermedad tuberculosa. En los adultos, dos tercios de los casos se dan en varones, pero
en la poblacion pediatrica no hay una diferencia significativa por sexo. En los nifios de
EE.UU., haber nacido en un pais con una tasa elevada de tuberculosis y ser un contacto
domiciliario de un caso de tuberculosis local son los factores de riesgo méas importantes
para padecer la infeccion tuberculosa. La mayoria de los nifios se infectan por M.
tuberculosis en su hogar por alguna persona proxima a ellos, pero también se han
producido brotes de tuberculosis en la infancia en las escuelas elementales y las escuelas
de ensefianza secundaria, los jardines de infancia, las residencias y centros de dia, las
iglesias, los autobuses escolares y los equipos deportivos. Los adultos infectados por VIH
con tuberculosis pueden transmitir M. tuberculosis a los nifios, y los nifios con infeccion
por VIH tienen un mayor riesgo de desarrollar la tuberculosis después de la infeccién. Hay
unos grupos especificos en mayor riesgo de contraer la infeccion tuberculosa y de sufrir

la progresion de infeccion tuberculosa latente (ITBL) a tuberculosis.?

La incidencia de tuberculosis resistente a farmacos ha aumentado de forma drastica en
todo el mundo. La estimacion de tuberculosis multirresistente es del 4% globalmente, pero
se han sefialado tasas de incluso el 26% en paises de la antigua Unién Soviética. En
EE.UU. se notificaron un total de 127 casos en 2011; de ellos, el 85,8% habian nacido en
el extranjero. La tuberculosis multirresistente se define como resistencia a al menos
isoniazida y rifampicina; una tuberculosis extensamente resistente incluye tuberculosis
multirresistente mas resistencia a cualquiera de las fluoroguinolonas y a al menos 1 de 3

farmacos inyectables (kanamicina, capreomicina, amikacina).?

La tuberculosis esta presente en el mundo entero. En 2016 el mayor nimero de nuevos
casos de tuberculosis se registré en Asia, a la que correspondié el 45%, seguida de Africa,

con un 25%.*
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En 2016 alrededor del 87% de nuevos casos de tuberculosis se registraron en los 30 paises
considerados de alta carga de morbilidad por esta enfermedad. Siete de ellos acaparan el
64% de los nuevos casos de tuberculosis: la India, Indonesia, China, Filipinas, el Pakistan,
Nigeria y Sudafrica. El logro de avances a nivel mundial esta supeditado a la mejora de

los servicios de prevencion y tratamiento de la tuberculosis en los citados paises.*

Situacién epidemiolégica en El Salvador de la TB infantil

Para el afio 2015 se informaron un total de 2278 casos de TB todas las formas, de ellos,
1732 casos nuevos con bacteriologia positiva (76.0%); ademas 203 casos fueron
diagnosticados por clinica (8.9%) y los casos de TB extrapulmonar fueron 343 casos
(15.1%). El mayor nimero de casos se diagnostico en personas entre 15 a 54 afios de edad
correspondiendo 68.2% (1,554 casos); seguido del grupo de 55 a mayores de 65 afios con
23.8% (543 casos).’

Es importante sefialar que, en 2015, se evaluaron 250 nifios y nifias que tenian contacto
estrecho y continuo con un adolescente o adulto con TB pulmonar con bacteriologia
positiva, a quienes se les descarté enfermedad tuberculosa activa. Se encontr6 123
contactos infectados, a quienes se les suministroé quimioprofilaxis completa con isoniazida

para evitar riesgo de progresion de infeccion a enfermedad activa.®

Factores de riesgo de desarrollar la enfermedad

En la poblacién pediéatrica, son situaciones altamente criticas y dependen principalmente
de dos circunstancias:®

A. La exposicién prolongada con gotas de secreciones infectantes ya sea por contacto con
casos convivientes o con personas infectadas recientemente por las bacterias de la TB, en
caso de:

a. Ser hijo (a) de madre bacilifera, mas aun si es amamantado, pues estara en exposicion

prolongada con la madre.
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b. Habitar en viviendas con dormitorios con inadecuada ventilacion e iluminacion, en
hacinamiento.
c. Trabajadores de empresas publicas o privadas, incluyendo a los cuidadores del nifio o

nifia.

B. Susceptibilidad a la infeccion.

El riesgo de manifestar la enfermedad se presenta a cualquier edad, sin embargo, el solo
hecho de ser nifio o nifia, trasforma a este grupo como el de mayor vulnerabilidad, ademas
de las dificultades sociales, familiares y las caracteristicas particulares que lo hacen mas

susceptible a la infeccion.®

En nifios(as) inmunodeficientes, como consecuencia de: bajo peso, desnutricién o
infeccion VIH, tienen mayor susceptibilidad y mayor probabilidad de progresar a las
formas graves y mortales de la TB. El periodo de mayor riesgo para que se presente la

enfermedad clinica comprende los primeros seis a doce meses después de la infeccion.®

Fisiopatologia

Los nifios tienen un elevado riesgo para presentar tuberculosis extrapulmonar,
presumiblemente por inmadurez de su respuesta inmune, aunque los defectos que
aumentan el riesgo en esta poblacion no son bien conocidos. La patogénesis de la
tuberculosis extrapulmonar en los adultos difiere de la de los nifios, en quienes es mas
comun la progresion primaria por diseminacion linfohematogena, que la reactivacion de

una infeccion latente como ocurre en los adulto.

Uno de los factores inmunoldgicos asociados con el aumento en el riesgo de tuberculosis
pulmonar es la proteina quimiotactica monocitica 1 (MCP-1 por sus siglas en inglés), que
recluta monocitos y linfocitos T y es importante en la formacion del granuloma. En adultos
con tuberculosis pulmonar activa, se han encontrado niveles méas altos de MCP-1 que

aquellos con enfermedad extrapulmonar. En nifios con tuberculosis pulmonar, también se
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han descrito niveles elevados de MCP-1, pero no asi en pacientes con tuberculosis

meningea o miliar.

Historia Clinica

Anamnesis

La anamnesis es un elemento esencial en cualquier proceso diagnéstico y alcanza su valor
méaximo en Pediatria (datos de la familia), ante enfermedades contagiosas (informacién
referente al foco de transmision), en procesos con poca expresividad clinica (importancia
de signos y sintomas sutiles) o en infecciones que cursan con sintomas inespecificos

(fiebre, vomitos, pérdida de peso, etc.) como sucede en la tuberculosis.t

Antecedentes familiares

Una historia detallada de los casos de TB y de manifestaciones no bien definidas
compatibles con ella (por ejemplo, fiebre prolongada, eritema nodoso), especificando las
fechas y las actuaciones médicas llevadas a cabo, tanto en los enfermos como en sus

familiares, con especial atencion al caso motivo de la historia clinica.*

Cuando se haya diagnosticado un caso de TB en un nifio, interesa recopilar todos los datos
de la familia que pudieran predisponer o sugerir la existencia de resistencias: area
geografica de origen (pais, region), contagio a partir de personas con infeccién por el virus
de la inmunodeficiencia humana o que hayan estado en prision o realizado un tratamiento
inadecuado (mal cumplimiento, pauta de medicacion antituberculosa insuficiente) o hayan

tenido una recaida.t
Posibilidad de que existan otros contactos (familiares, escuela, etc.) infectados, que

puedan contagiar la enfermedad tras haber descartado como fuente, a los familiares mas

cercanos.t
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Antecedentes personales
Ademas de los antecedentes fisioldgicos y patoldgicos estandar sobre embarazo, parto,
lactancia, vacunaciones y enfermedades en general, hay que indagar especificamente
sobre:?
v Antecedente de vacunacién con BCG.
v Antecedentes de TB y de realizacion de una PT.
v Intensidad de exposicidn a la posible fuente de contagio y caracteristicas de ésta
(bacilifera o no, riesgo de resistencias).
v Inmunodeficiencias y enfermedades inmunosupresoras, haciendo especial
hincapié en las inmunodeficiencias selectivas predisponentes a infecciones por
micobacterias.

v' Tratamientos inmunosupresores.

Es muy importante conocer si existen antecedentes de infeccion o enfermedad tuberculosa
en pacientes que vayan a ser sometidos a tratamiento inmunosupresor para poder darles
quimioprofilaxis, asi como realizar una PT a quienes vayan a ser tratados con corticoides
sistémicos, citostaticos o farmacos bioldgicos, como los antifactor de necrosis tumoral
(anti-TNF) relacionados con riesgo de desarrollar tuberculosis pulmonar, siendo
infliximab y el adalimumab mas predisponentes que etanercept, seglin un estudio reciente

de adultos.t

En los pacientes que hayan recibido previamente tratamiento antituberculoso, parcial o
completo, se deben precisar las fechas, los farmacos, la posologia y el cumplimiento
terapéutico.t

Enfermedad actual
La TB es a menudo asintomatica o poco expresiva. En ocasiones cursa con febricula o
fiebre prolongada, cansancio, anorexia y pérdida de peso y, dependiendo de la forma de

presentacion, podria aparecer también tos y dificultad respiratoria (neumonia, TB miliar),
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estridor o sibilancias (adenopatias mediastinicas, granuloma endobronquial) , dolor en
punta de costado con o sin fiebre (pleuresia), signos y sintomas de afectacion del sistema
nervioso central (meningitis, tuberculoma cerebral), adenopatia 0 adenopatias con mayor
0 menor expresion inflamatoria segun la fase (adenitis); sinovitis de una articulacién
grande o méas raramente pequefia (artritis), cifosis progresiva o dolor de espalda con o sin
afectacion de nervios periféricos (espondilitis); dolor abdominal o franca peritonitis (TB
abdominal); hematuria o piuria estéril (TB renal y de vias urinarias); abscesos o Ulceras
cutdneas u otras manifestaciones de localizaciones infrecuentes; signos de

hipersensibilidad tuberculinica, como eritema nodoso o conjuntivitis flictenular.*

Exploracion fisica

La tuberculosis extrapulmonar es més frecuente en lactantes y nifios pequefios y tiene una
elevada morbi-mortalidad. Ocurre por la diseminacion de bacilos durante la infeccion
primaria. Los pacientes presentan un cuadro clinico insidioso de fiebre, malestar general
y pérdida de peso, asociando adenopatias generalizadas, hepatoesplenomegalia y clinica
respiratoria. EI 20-40% de los casos desarrollan meningitis. En la radiografia de torax se
evidencia infiltrados diseminados como imagen de “granos de mijo”. Mas de la mitad de

los casos pueden presentar Mantoux negativo.®

Respecto a las formas de TB extrapulmonar, la mas frecuente es la linfoadenopatia
periférica dado el alto tropismo que M. tuberculosis muestra por los nddulos linfaticos,
sobre todo en los nifios pequefios. Los ganglios mediastinicos son los mas comdnmente
afectados, pero en el 25-35% de los casos se infectan los ganglios del cuello, lo que se
conoce como escrofulal?2, Dado que este tipo de afectacion puede ser causado por

micobacterias no tuberculosas (MNT), sobre todo en los nifios menores de 5 afios, se debe

plantear siempre este diagnc')stico.1

En la exploracién abdominal se debe verificar la consistencia del higado y la posible

presencia de nddulos.?
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También hay hallazgos de fiebre de mas de dos semanas de evolucion, distension, dolor
abdominal, ascitis, datos de pseudo obstruccion intestinal, afeccion al estado general,
hepatomegalia y/o esplenomegalia. Es causada por la deglucion de bacilos, la
diseminacion linfohematdgena a partir de un foco primario, por contiguidad con un
ganglio linfatico infectado mesentérico o por ingestion de leche proveniente de vacas con

Mycobacterium bovis.!

En la tuberculosis extrapulmonar es habitual la afectacion de varios 6rganos, lo que da
lugar a hepatomegalia, esplenomegalia, linfadenitis de los ganglios superficiales o

profundos y aparicion de tuberctlides papulonecroticas en la piel.t

Diagnostico

La tuberculosis en la infancia es un desafio clinico, pero es una enfermedad prevenible
y tratable. Los factores de riesgo dependen de la edad y el estado de inmunidad. La
forma méas comun de tuberculosis pediatrica es la enfermedad pulmonar, que comprende
mas de la mitad de los casos. Otras formas conforman la tuberculosis extrapulmonar que
involucra la infeccion de los ganglios linfaticos, el sistema nervioso central, el sistema
gastrointestinal, el arbol hepatobiliar y los sistemas renal y musculoesquelético. El
conocimiento de las caracteristicas de imagen de la tuberculosis pediatrica proporciona

pistas para el diagndstico.®

El diagndstico de TB en pediatria, generalmente se basa en el antecedente epidemioldgico,
las consideraciones clinicas y la respuesta a la PPD. Se apoya esencialmente en las pruebas
de laboratorio, gabinete y en ocasiones se recurre a usar procedimientos invasivos. Debido
a que la enfermedad es paucibacilar generalmente los examenes bacterioldgicos resultan

negativos.®

Establecer el diagnostico requiere un elevado indice de sospecha. El retraso en el
diagnostico de las formas extrapulmonares es un hecho frecuente que conlleva un aumento

de morbilidad y mortalidad. Los sintomas y signos pueden ser inespecificos y en ocasiones
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se presenta en pacientes con radiografia de torax y baciloscopia de esputo negativa, lo que
dificulta que se tenga en consideracion en el diagnoéstico inicial. Aun asi, siempre se debe
descartar la presencia de tuberculosis pulmonar mediante radiologia y cultivo de esputo.
Se debe realizar de prueba de tuberculina o test de deteccion de interferén gamma para
descartar la presencia de infeccion tuberculosa. En las personas vacunadas por BCG puede
existir interferencia entre el efecto de la vacuna y de la infeccion tuberculosa, por lo que
se acepta que en aquellas personas con riesgo elevado de poder presentar enfermedad

tuberculosa y que hayan sido vacunados induraciones de >5mm se consideran positivas.’

Las técnicas basadas en la deteccion del interferon gamma en sangre, presentan ventajas
adicionales a la prueba de tuberculina. Permiten diferenciar a los individuos que han sido
infectados por M. tuberculosis, de los vacunados por BCG y de los infectados por
micobacterias atipicas. También incorporan controles para detectar aquellas personas que
presentan anergia, evitando posibles falsos negativos. Aunque estos tests ayudan a apoyar
el diagnostico su ausencia no excluye la posibilidad de enfermedad tuberculosa
extrapulmonar, ya que pueden obtenerse resultados negativos hasta en el 68% de los

casos.’

En las formas extrapulmonares de tuberculosis la dificultad para la obtencion de muestras
microbioldgicas, hace que la radiologia y otras técnicas de imagen como Tomografia
computarizada o Resonancia magnética puedan ser de gran ayuda en la aproximacion

diagnostica y para la obtencion de muestras mediante puncion.’

Actualmente siguen existiendo muchas dudas en ciertos aspectos diagndsticos, como la
indicacion de realizar una u otra técnica para el aislamiento microbiolégico (jugo gastrico
versus esputo inducido), TC de térax o estudio endoscopico. En los ultimos afios, ademas,
se han producido modificaciones en la interpretacion de las pruebas clasicas, como la
prueba de tuberculina (PT), debido a cambios epidemiolégicos recientes, y se han
producido algunos avances importantes, como el desarrollo de los tests de produccion de

interferén gammay las técnicas de biologia molecular. Todos los métodos disponibles, no

17



obstante, siguen siendo insuficientes para asegurar un abordaje diagndstico 6ptimo de esta
enfermedad, sobre todo en nifios pequefios y en inmunodeprimidos, donde ain hay menor

experiencia.”

Analitica general: inespecifica. Discreta anemia, leucocitosis y VSG elevada (parametro

Gtil para seguir evolucion). Estudio de funcion hepética previo a iniciar tratamiento®

Prueba de tuberculina(MANTOUX)

Los objetivos de la realizacion de la prueba de tuberculina (PT) en nifios son: detectar
casos de enfermedad tuberculosa, detectar precozmente infecciones latentes para evitar
que progresen a enfermedad y controlar a los nifios expuestos, no infectados. Se necesita
un periodo de tiempo entre 8-12 semanas despues de la infeccion para que la PT se haga
positiva, y representa el desarrollo de inmunidad celular frente a Mycobacterium
Tuberculosis. Consiste en administrar intradérmicamente componentes antigénicos del
bacilo (PPD o derivado proteico purificado). Si el nifio ha tenido contacto previamente
con el bacilo se producira una reaccion de induracion que es lo que se conoce como
intradermorreaccion de Mantoux. Su positividad solo indica infeccién, siendo necesaria

la realizacion de pruebas complementarias para descartar enfermedad activa.®

Se considera POSITIVA

una induracién > 5 mm en:

* Nifios en contacto intimo con el caso indice o0 sospechoso de TB

* Nifios sospechosos de enfermedad tuberculosa clinica o radiologica
* Nifios en situaciones de inmunodepresion o infeccion por el VIH

» Nifios con conversion de la PT previamente negativa®
Se considera POSITIVA una induracion > 10 mm en:

* Cualquier otro caso: incluido el nifio inmigrante, viajero y el cribado de nifios sanos,

independientemente de existir antecedente de vacunacion con BCG®
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Radiografia de Torax

Las pruebas de imagen del 6rgano o sistema que se sospecha afectado pueden servir
también de ayuda. Todas estas dificultades diagndsticas comentadas hacen que, con
frecuencia, el diagndéstico de la TB extrapulmonar sea de presuncion, basandose en los
datos clinicos, radioldgicos, anatomopatdlogicos y en la respuesta al tratamiento. Ademas,
al grave inconveniente de no disponer de un diagndstico bacterioldgico se afiade no poder

contar con una prueba de susceptibilidad a los farmacos antituberculosos de la cepa.°

Es indispensable realizar radiografia de tdrax posteroanterior a todos los nifios y nifias
expuestos en quienes se sospeche TB, independientemente de su localizacion. En la TB
extrapulmonar la radiografia de térax se emplea para buscar el complejo primario
(principalmente infiltrado parahiliar) y sirve para apoyar el criterio de diagndstico de TB.?

En el caso de TB miliar laimagen radioldgica observada es de una infiltracion heterogénea
bilateral difusa y diseminada, macro y micro nodular (tipicamente granos de mijo), a veces
derrame pleural, afectacion del 16bulo medio y apical. La afectacion alvéolo capilar puede
desarrollar necrosis. Las lesiones observadas radiol6gicamente mejoran entre cinco a diez
semanas y desaparecen entre tres y seis meses después del adecuado tratamiento (9-12

meses).®

La radiografia de térax es util para apoyar el diagndstico de TB meningea, ya que es

anormal hasta en un 70% de los casos. La PPD debe aplicarse siempre. °
Se recomienda la TC torécica si la radiografia de térax es equivoca. Ademas, se presentara

una descripcién general de los casos extrapulmonares de TB (de la columna vertebral, los

huesos y los ganglios linfaticos), incluido el papel de otras modalidades de imagen.!*
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Ultrasonografia

La ultrasonografia en el diagnostico de la TB, es un método auxiliar importante a utilizar
en diferentes localizaciones de la TB:

e Estudio de colecciones en serosas: liquido en cavidad libre, tabicaciones, engrosamiento
(pleura, pericardio, peritoneo).

¢ Determinacidn del contenido solido o liquido de adenopatias.

e En abdomen es altamente sugestivo de enfermedad granulomatosa diseminada
(especialmente TB pero no es un patron especifico) en inmunocomprometidos (VIH y
VIH avanzado) la presencia de imagenes hipoecoicas a nivel hepético y esplénico
asociado a multiples adenopatias, frecuentemente hipoecoicas, abdominales y

retroperitoneales. ®

Pruebas de laboratorio
Siempre que sea posible se recomienda obtener una muestra adecuada del sitio afectado,
si es necesario a través de biopsia o puncién aspiracion con aguja fina, para el analisis

histoldgico, la baciloscopia, la PCR y el cultivo.

Es aconsejable depositar la muestra obtenida en un recipiente Bactec 13A o en un tubo de
lisis centrifugacion; si no disponemos de ellos podemos utilizar un recipiente seco y estéril
y enviarla al laboratorio para su procesamiento, lo mas rapido posible. No se debe guardar
la muestra en formol dado que pueden destruir los bacilos. No obstante, la mayoria de los
casos infantiles son formas paucibacilares, es decir, con escasa cantidad de micobacterias.
Por esta razén, la baciloscopia, el cultivo y la PCR suelen presentar, como en la TB

pulmonar, un rendimiento subdptimo, aunque su especificidad sea elevada.®
La PCR, para los test comercializados, muestra una sensibilidad conjunta del 62% y una

especificidad del 98% aunque también con heterogeneidad en los resultados. Estas

técnicas aportan un valor confirmatorio de TB pleural aunque tienen un valor limitado

20



para descartar la enfermedad. Numerosos estudios han evaluado las pruebas de biologia
molecular para el diagndstico de la TB meningea.’®

Una revisién sistematica localizé un total de 49 estudios de diagnéstico, generalmente de
baja calidad, 14 de los cuales evaluaron test comerciales. Estos ultimos son relativamente
recientes, incluyendo la mayoria un escaso numero de pacientes (inferior a 10). Los
resultados en su conjunto muestran unos valores relativamente bajos de sensibilidad
(71%) con una buena especificidad (95%), aunque con una importante variabilidad. Los
resultados para las pruebas comercializadas fueron mas homogéneos, pero con una
sensibilidad menor (56%) y una especificidad del 98%. Una aportacion extra de la PCR

es la capacidad para diferenciar entre MT y micobacterias ambientales.°

La medicion de adenosin deaminasa (ADA) puede ser de utilidad en la pleuritis y
meningitis, aunque tiene sus limitaciones: ADA elevado en presencia de gran cantidad de
leucocitos, como en los empiemas; ADA normal en las fases iniciales de las meningitis
TB. Por otro lado, en paises de baja prevalencia (inferior al 5%), la probabilidad de
diagnosticar una TB pleural tras la determinacion de ADA en liquido pleural es sélo del
41%, mientras que en paises de alta prevalencia (85%) esta probabilidad asciende al
99%95. Existe escasa experiencia con los tests IGRA en la TB extrapulmonar de
momento, habiéndose publicado algunos datos de su aportacion en el diagndstico
diferencial en linfadenitis. En la TB pleural, la deteccidn de interferon gammaen el liquido
pleural se ha mostrado como una buena técnica. La citologia puede mostrar datos

altamente sugestivos de TB, como la presencia de granulomas caseificantes.°

El Cultivo: ya sea en medio sélido como en medio liquido, es el método de mayor
sensibilidad que la baciloscopia. Detecta crecimiento en muestras que contengan entre 10
y 100 bacilos por mililitros. Es mas costoso y ofrece resultados en seis a ocho semanas.
Ademas, la identificacion del Complejo M. tuberculosis (MTBC) en cultivo crecido,

empleando metodos bioquimicos y morfoldgicos, es laboriosa, no permite diferenciar
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entre especies y requiere que las colonias de micobacterias alcancen ciertas condiciones

tiempo dependiente (de tres a cinco semanas adicionales).?

El criterio bacterioldgico por cultivo positivo es por si solo suficiente para el diagnéstico
de certeza de la TB, por lo que es importante fortalecer o implementar la toma adecuada
y segura de aspirados gastricos para baciloscopias o la induccién de esputo con solucién

hipertdnica al 3%. 3

El aspirado gastrico es el método recomendado para recuperar del estdbmago las
secreciones respiratorias que han sido deglutidas por pacientes que se les dificulta
expectorar adecuadamente. Este procedimiento debe realizarse con el paciente
hospitalizado, para garantizar la mejor calidad de la muestra y lograr aumentar la eficacia
del diagnostico por este método y debe realizarse al sintomatico respiratorio o quien tenga
una radiografia sugestiva de TB con lesion a nivel de parénquima pulmonar. La muestra
debe ser recolectada durante tres dias consecutivos. La toma correcta de la muestra es
trascendental para realizar el diagndstico bacterioldgico.®

Reaccion en cadena de la polimerasa (PCR): amplificacion de material genético especifico

de MTB. Alta especificidad y sensibilidad algo mayor que cultivos. Permite resultados en

poco tiempo. Se puede realizar en liquidos organicos y muestras de tejidos.®

Determinacion de adenosindeaminasa (ADA): es un enzima cuya principal actividad se

detecta en los linfocitos T. Su elevacion es orientativa de TB, aunque no especifica. Su
estudio se realiza en liquidos orgénicos: LCR (normal 1-4 U/L) y liquido pleural (normal
<40U/L).C

Nuevos métodos de inmunodiagndstico: recientemente, se han desarrollado unas nuevas

pruebas diagnosticas denominadas TIGRA (T-cell Interferon-gamma Release Assays),

basadas en la deteccion de la produccion de interferon-gamma por parte de células T al
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entrar en contacto con antigenos secretados por bacilos de M. tuberculosis (Early
Secretory Antigenic Target-6: ESAT-6 y Culture Filtrate Protein-10 CFP10). Dichos
antigenos estan presentes en algunas micobacterias atipicas (M. kansasii, M. marinum, M.
szulgai, M. flavescens) y sobre todo en el grupo M. tuberculosis, y por lo tanto en cepas
salvajes de M. bovis, pero no en la cepa atenuada de la vacuna BCG, ni en M. avium que
es la micobacteria atipica mas frecuente en nuestro medio. Los dos ensayos TIGRA
comerciales disponibles a dia de hoy para el diagnostico de la infeccion tuberculosa son
el T-SPOT TB® y el QuantiFeron-TB-Gold®. °

Prueba molecular rapida Gene Xpert MTB/RIF: Es una técnica de PCR en tiempo real, de

tecnologia sencilla y reproducible, que puede dar resultados en un plazo de dos horas, con
una excelente concordancia con los métodos convencionales. Método automatizado de
diagndstico especifico de TB mediante la amplificacion del &cido nucleico del M.
tuberculosis en un cartucho de Gene Xpert MTB/RIF, que ademas de detectar el ADN del
Mycobacterium detecta mutaciones en el gen rpoB demostrando de esta manera

resistencia a rifampicina.?

Diagnostico diferencial

La TB diseminada puede afectar varios 6rganos y presentarse con sintomas inespecificos,
lo cual obliga a establecer un diagnostico diferencial con procesos infecciosos,
inflamatorios o tumorales. Cuando se sospecha meningitis TB, el diagndstico diferencial
lo realizaremos con otras causas de meningoencefalitis (bacterianas, virales u oportunistas
en inmunodeprimidos), siendo igualmente necesario mantener la sospecha diagnostica en

determinados contextos epidemioldgicos. 3

Los casos de adenitis subagudas con granulomas caseificantes suponen un reto
diagnostico, dado que también pueden deberse a infeccidn por otras micobacterias, siendo
el enfoque terapéutico absolutamente distinto. Las adenitis tuberculosas se diferencian de

las adenitis por micobacterias atipicas en que se observan en nifios mayores Yy
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adolescentes, suelen ser bilaterales, de localizacion axilar, supraclavicular o cervical

posterior y se acomparian de sintomas constitucionales.?

Las adenitis por otras micobacterias se presentan en menores de cinco afios, sin clinica
constitucional, mas frecuentemente unilaterales, submaxilares, pre auriculares o
cervicales anteriores. En estas formas, la radiografia de térax nunca debe presentar
alteraciones. La presencia de adenitis por micobacterias atipicas en nifios mayores de seis
afos es excepcional, debiendo, por tanto, sospecharse siempre en TB, sobre todo, ante

determinados antecedentes epidemioldgicos.®

Tratamiento

Los principios basicos del tratamiento de la tuberculosis en nifios y adolescentes son los
mismos que los del tratamiento en adultos. Se emplean varios farmacos para lograr una
curacion relativamente rapida y prevenir la aparicion de resistencia farmacoldgica

secundaria durante el tratamiento.?

Dado que la TB pulmonar es la forma més frecuente de tuberculosis, son escasos los
ensayos clinicos que evaltuen el tratamiento de otras formas extrapulmonares. Esta

ausencia de evidencia documentada es atin mas patente en la edad pediatrica.®

La TB pulmonar es la forma méas importante epidemiolégicamente, por lo que son escasos
los ensayos clinicos controlados que evallen distintos tratamientos para la TB
extrapulmonar, lo cual da lugar a una escasa evidencia documentada, hecho que es mas
patente ain en la edad pediatrica. La mayoria de las recomendaciones estan basadas en
series de casos 0 en opiniones de expertos, con la consecuente falta de uniformidad de los

consensos de las diferentes sociedades cientificas.®

Uno de los grandes problemas de la TBE es la enorme dificultad para el diagnostico precoz

de certeza, con la consiguiente duda razonable de comenzar el tratamiento. En nifios con
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TBE, la radiografia de térax y la prueba de tuberculina son negativas hasta en un 50 % de
los casos, por lo que se requiere un alto indice de sospecha diagndstica. En este sentido,
pueden ayudar las nuevas pruebas complementarias, como la deteccién rapida
de Mycobacterium tuberculosis por técnicas de biologia molecular, el test del interferén
gamma in vitro, los cultivos en medios liquidos® y la disponibilidad de pruebas
radiodiagndsticas que nos permiten precisar o afinar mas en las caracteristicas del cuadro

clinico en algunos casos concretos.*®

Algunos organismos internacionales, como la Union Internacional contra la Tuberculosis
y Enfermedades Respiratorias (UICTER) y la Organizacion Mundial de la Salud (OMS),
para simplificar los esquemas terapéuticos, recomiendan que la duracion del tratamiento
debe ser la misma que en la TB pulmonar (6 meses). Otras sociedades recomiendan una
mayor duracion del tratamiento en algunas formas de TB extrapulmonar, como la
meningitis tuberculosa (MTB) y la TB diseminada, asi como el empleo de dosis de
farmacos mas elevadas para la MTB. En la TB extrapulmonar, la carga bacilar suele ser
menor que en la TB pulmonar, y la penetracion de los farmacos antituberculosos de
primera linea es buena en el foco de infeccion (meninges, hueso, absceso), por lo que, en
principio, no deberia ser necesario prolongar el tratamiento. De hecho, existen estudios
recientes en adultos con pautas de 6 meses que han demostrado ser eficaces en la MTB.
Sin embargo, hay escasos ensayos controlados con pautas cortas en nifios, por lo que las

recomendaciones pediatricas son mas conservadoras.®
Tampoco esta suficientemente contrastado el papel de las pautas intermitentes

recomendadas por algunas sociedades para el tratamiento de la TB extrapulmonar en

nifios, que se basa Ginicamente en opiniones de expertos y estudios poco amplios.
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METODOLOGIA

TIPO DE DISENO

La investigacion fue descriptiva ya que se observaron las caracteristicas clinico-
epidemioldgicas en los diferentes expedientes de los pacientes con tuberculosis
extrapulmonar y retrospectiva ya que se averiguo que factores de riesgo potenciales u

otras asociaciones se relacionaron la enfermedad en investigacion.

POBLACION Y MUESTRA

EL total de pacientes menores de 12 afios con diagndstico de Tuberculosis en el periodo
del afio 2014 al 2018 es de 75 pacientes, dentro de ellos los pacientes diagnosticados con
Tuberculosis Extrapulmonar que consultaron en el Hospital Nacional de Nifios Benjamin
Bloom, fue de 69, se excluyeron 10 expedientes de los cuales no existian el nimero de
expediente proporcionado, o no habia diagnostico establecido como Tuberculosis
extrapulmonar, 59 expedientes incluian los diferentes diagndsticos de Tuberculosis
extrapulmonar de acuerdo al CIE 10 A17 Tuberculosis del sistema nervioso, CIE 10 A18
Tuberculosis de otros 6rganos y CIE 10 A19 Tuberculosis miliar, se toma la muestra,
tomando en cuenta que 59 pacientes cumplen los criterios de inclusion y una muestra con
nivel de confianza del 99.99% de 57 pacientes segun el calculo establecido en el programa

de Epiinfo7, se decidi6 tomar el total de 59 pacientes.
Poblacion: 69 expedientes
Muestra: 59 expedientes

Gracias a datos proporcionados por ESDOMED se obtuvo un total de 59 expedientes en
el periodo establecido diagnosticado como tuberculosis extrapulmonar que cumplieron los

criterios de inclusion.
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Criterios de inclusion

e Paciente con diagnostico de TB extrapulmonar (Tuberculosis del sistema nervioso,

tuberculosis de otros 6rganos y Tuberculosis miliar)
e Nacionalidad Salvadorefio
e Edad menor de 12 afios
e Paciente hospitalizado o en control en consulta externa

e Pacientes que consultaron en el Hospital Nacional de Nifios Benjamin Bloom.

Criterios de exclusién

e Expedientes clinicos sin pruebas diagnosticas de TB

e Expedientes clinicos incompletos de pruebas diagndsticas o historias clinicas

METODO DE RECOLECCION DE DATOS

INSTRUMENTO

Cuestionario (ver anexo 3), el cual estaba constituido por 16 preguntas a los que se les
aplico a los expedientes, las cuales se dividen en tres apartados |. Caracteristicas
epidemioldgicas del paciente con tuberculosis extrapulmonar, Il. Caracteristicas clinicas
del paciente con tuberculosis extrapulmonar, Il1. Perfil de laboratorio y gabinete de los
pacientes con tuberculosis extrapulmonar. De dicho cuestionario se evalu6 en el
expediente clinico la historia clinica, las pruebas realizadas con los que se iban Illenando

los items.
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Procedimiento

Planificacion de la investigacion

Marzo/2018: Elaboracidon del perfil de investigacion

Julio/2018: Presentacion del perfil de investigacion con el asesor
Agosto/2018: Elaboracion del avance del protocolo de investigacion
Septiembre/2018: Entrega de protocolo de investigacion al comité bipartito

Octubre/2018: Aprobacion del protocolo de investigacion por comité de ética.

Ejecucion

Marzo-Octubre/2019: Ejecucion del protocolo de investigacion.
Marzo/2020: Tabulacion y anélisis de resultados.
Agosto/2020: Redaccién y entrega de informe final.

Meétodo de recoleccion de datos y Plan de analisis

Se solicito al area de estadistica los expedientes con diagnostico al egreso de acuerdo al
CIE 10 A17 Tuberculosis del sistema nervioso, CIE 10 A18 Tuberculosis de otros érganos
y CIE 10 A19 Tuberculosis miliar, de los afios 2014-2018, dichos se obtuvieron en total
69, de los cuales 59 cumplieron los criterios de inclusion, que fueron solicitados a
Esdomed, posteriormente a cada expediente se le paso el instrumento de recoleccién de
informacion del cual se realiz6 una matriz de recoleccion de datos en el programa Epiinfo
7.0, asi como para la tabulacion e interpretacion de resultados, se utilizé una estadistica
descriptiva representada por tablas y graficas, tomando como medida de tendencia central
la media, se descartaron expedientes que no tenian pruebas diagnosticas como
baciloscopias, cultivos que tuvieran crecimientos del Bacilo de Tuberculosis, Biopsias,

PPD, gque no fueran concluyentes de tuberculosis extrapulmonar.

De acuerdo a los objetivos propuestos y con base al tipo de variables, se realizé un estudio
sobre El perfil Clinico Epidemiologico sobre los pacientes pediatricos que consultan e

ingresan al Hospital Nacional de Nifios Benjamin Bloom se obtuvieron los datos
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relevantes en base a Edad, sexo, procedencia, manifestaciones clinicas, pruebas
diagndsticas de las cuales si hubieron diferencias respecto a las diferentes variables que
se tomaron en cuenta se procede posteriormente a la tabulacion de datos se procede a la
creacion de tablas y graficas para su andlisis en base a los resultados obtenidos por cada
pregunta realizada, se interpreto las caracteristicas en comun de los diferentes resultados
obtenidos de cada expediente se utiliza el programa de Microsoft Excel para la realizacion
de tablas.
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RESULTADOS OBTENIDOS
OBJETIVO 1. Identificar las caracteristicas epidemioldgicas del paciente pediatrico con

tuberculosis extrapulmonar que consultan en el Hospital de Nifios Benjamin Bloom.

GRAFICO 1. Casos nuevos de Tuberculosis pulmonar y Extrapulmonar por afo
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Fuente: Instrumento de recoleccion de informacion y revision documental de expediente clinico de pacientes con Diagnostico de Th
Extrapulmonar de HNNBB

Interpretacion

Del total de los 75 pacientes casos nuevos incluyendo todos los diagnosticos de
Tuberculosis (CIE 10 A15-A19) se observé que la mayor tendencia es de las formas
extrapulmonares, con un 71% para el 2014, 76% para el 2015, 87% para el 2016, 80%
para el 2017 y 67% para el 2018.
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GRAFICO 2. Casos nuevos de TB Extrapulmonar por zona regional del pais
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Fuente: Instrumento de recoleccion de informacion y revisién documental de expediente clinico de pacientes con Diagnostico de Th

Extrapulmonar de HNNBB

Interpretacion

El total de los 59 pacientes, 35 de los diagnosticados con un 59 % era de la zona central
con predominio de San Salvador; Zona Occidental con un 27% a predominio de Sonsonate
y Zona Oriente con un 13% a predominio de San Miguel. Se observd que los
Departamentos con mas casos nuevos en orden de frecuencia son San Salvador con 19

casos, Sonsonate con 8 casos y San Miguel con 6 casos nuevos.
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GRAFICO 3. Edad en afios en pacientes estudiados con Diagnostico de TB

extrapulmonar
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Fuente: Instrumento de recoleccion de informacion y revision documental de expediente clinico de pacientes con Diagnostico de Th
Extrapulmonar de HNNBB

Interpretacion

Se utilizé rangos por edades de Lactante Menor, Lactante Mayor, Preescolar y Escolar, se
observo que el mayor porcentaje de pacientes afectados por TB extrapulmonar se presenta
entre los 7 a 12 afos, la media de todas las edades fue de 4.8 afios con una desviacion

estandar de 3.1 afios respecto a la media.
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TABLA 1. Formas de Th Extrapulmonar por edades

Edad
Region
Im-lafio | 1a2afios | 3a6afios | 7al2arfios Total

Hepatico 0 0 2 3 5
Mesentérico 1 1 6 7 15
Ganglionar 3 7 9 9 28
Mandibular 1 0 0 0 1
Vertebral 0 1 0 2 3
Pleural 0 0 2 0 2
Diseminada 0 0 0 3 3
Cerebral 0 0 1 0 1
Esplénica 0 0 0 1 1
TOTAL 5 9 20 25 59

Fuente: Instrumento de recoleccion de informacién y revision documental de expediente clinico de pacientes con Diagnostico de Tb
Extrapulmonar de HNNBB

Interpretacion

Del total de los 59 pacientes, se observa que el mayor nimero de casos es la Tb
Ganglionar con mayor frecuencia entre los 3 a 6 afios y 7 a 12 afios, con 18 casos del total
de 28 casos de Th Ganglionar, en segundo lugar la Th Mesentérica con mayor frecuencia
entre 0s 7 a 12 afios con 7 casos de los 15 casos de Th Mesentérica, se observo también
que los casos de TB vertebral y TB diseminada son mas frecuentes en los pacientes de 7

a 12 afos.
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GRAFICO 5. Sexo de pacientes con Diagnostico de TB extrapulmonar
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Fuente: Instrumento de recoleccion de informacién y revision documental de expediente clinico de pacientes con Diagnostico de Tb
Extrapulmonar de HNNBB

Interpretacion

El total de los 59 pacientes, el 54% corresponde al sexo masculino con 32 pacientes y el
46% corresponde al sexo femenino con un total de 27 pacientes, se observa predominio
del sexo masculino con una razén de 1.2: 1 respecto masculino con femenino.
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GRAFICO 6. Antecedente de contacto TB en el hogar de los pacientes con Th

Extrapulmonar
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Fuente: Instrumento de recoleccion de informacién y revisién documental de expediente clinico de pacientes con Diagnostico de Tb
Extrapulmonar de HNNBB.

Interpretacion

El total de los 59 pacientes 20 con un 33%no presentaban datos en antecedentes o historia
clinica sobre si existia antecedente de contacto TB en domicilio, y un total de 34 con un
57% pacientes especificaban no tener contacto TB, solo 5 con un 8% pacientes
presentaban antecedente de contacto TB en el hogar. La mayoria de pacientes no se indago
sobre antecedentes de contacto TB ya que es parte importante de la historia clinica del
paciente pediatrico y el otro mayor porcentaje refiere no tener antecedente de contacto TB

por desconocimiento de los familiares o por no realizar estudios a familiares.
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RESULTADOS OBTENIDOS
OBJETIVO 2. Describir las caracteristicas clinicas del paciente pediatrico con

tuberculosis extrapulmonar que consultan en el Hospital en investigacion

GRAFICO 7. Manifestaciones clinicas de los pacientes con Th Extrapulmonar
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Fuente: Instrumento de recoleccién de informacion y revisién documental de expediente clinico de pacientes con Diagnostico de Th
Extrapulmonar de HNNBB

Interpretacion

Se realizd un consolidado de los 59 expediente, las manifestaciones clinicas mas
frecuentes en el cual se observé de los signos mas frecuentes se encuentra la fiebre en un
59 % y adenopatias en un 54% y de los sintomas més frecuentes se presento fiebre en un
59% y pérdida de peso en un 44%, la presencia de tos solo estaba descrito en un expediente

clinico.
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RESULTADOS OBTENIDOS
OBJETIVO 3: Definir el perfil de laboratorio y gabinete de los pacientes con tuberculosis

extrapulmonar que consultan en el hospital en estudio

GRAFICO 8. Resultado de PPD de los pacientes con Th Extrapulmonar
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Fuente: Instrumento de recoleccion de informacion y revisién documental de expediente clinico de pacientes con Diagnostico de Th
Extrapulmonar de HNNBB

Interpretacion

El total de los 59 pacientes a la mayoria se les realizo PPD teniendo como resultado 0 mm
en un 34 %, mayor de 10 mm con un 47%, de 11 pacientes no habia datos de toma de
PPD, la mayoria de pacientes a los que se le realiza la PPD tienen resultado de mas de 10

mm.
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GRAFICO 9. Resultado de Aspirado géastrico de los pacientes con TB

Extrapulmonar
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Fuente: Instrumento de recoleccion de informacion y revision documental de expediente clinico de pacientes con Diagnostico de Th
Extrapulmonar de HNNBB

Interpretacion

El total de los 59 pacientes, el 50 % de los pacientes tenian resultado negativo al realizarle
dicho examen, solo el 15% de los pacientes tenian resultado positivo, y el 33% de los
pacientes no se les realizo aspirado gastrico, se observa que la mayoria de pacientes con

Tuberculosis extrapulmonar tiene resultado de aspirado gastrico negativo.
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TABLA 2. Cultivos realizados en las diferentes formas de TB Extrapulmonar

RESULTADO DE CULTIVO
REGION
POSITIVO NEGATIVO NO HAY DATOS TOTAL

Hepatico 2 2 1 5
Mesentérico 2 8 5 15
Ganglionar 6 17 5 28
Mandibular 1 0 0 1
Vertebral 1 2 0 3
Pleural 1 1 0 2
Diseminada 3 0 0 3
Cerebral 0 1 0 1
Esplénica 0 1 0 1
TOTAL 16 32 11 59

Fuente: Instrumento de recoleccion de informacion y revisién documental de expediente clinico de pacientes con Diagnostico de Tb
Extrapulmonar de HNNBB

Interpretacion

El total de los 59 pacientes, se observé que en la mayoria de casos de Th Extrapulmonar
donde se realizé cultivo, se obtuvieron mas casos positivos con respecto a las otras formar
de TB extrapulmonar de la regién ganglionar con un 21%, sin embargo la mayoria de
cultivos es negativo con un 60 %, se observé como hallazgo relevante que los pacientes
catalogados como TB diseminada tenian cultivos positivos de sangre con un total del

100% correspondiente a 3 casos diagnosticados.
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GRAFICA 11. Hallazgos en la radiografia de térax de los pacientes con Th

Extrapulmonar
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Fuente: Instrumento de recoleccion de informacion y revisién documental de expediente clinico de pacientes con Diagnostico de Th
Extrapulmonar de HNNBB

Interpretacion

De los 59 pacientes, el 78% presentaban radiografia negativa sin hallazgos de complejo
de Gohn, Calcificaciones o areas de consolidacion y solo un paciente presentaba
radiografia positiva con infiltrados parahiliares, solo un 5% de los pacientes
diagnosticados con TB extrapulmonar lo presentaba hallazgos compatibles o sugestivos

en la radiografia.
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GRAFICO 12. Localizacion de toma de Biopsia de las formas de TB Extrapulmonar
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Fuente: Instrumento de recoleccion de informacion y revision documental de expediente clinico de pacientes con Diagnostico de Th
Extrapulmonar de HNNBB

Interpretacion

El total de los 59 pacientes, a 55 pacientes se les habia realizado Biopsia los cuales habia
una localizacion definida, a los que no se les realizo fueron los catalogados como TB
diseminada, los que tenian localizacion definida el 100 % presento Biopsia positiva con
hallazgos de granulomas necrosante o caseificantes y en la coloraciéon Ziehl-Neelsen el
bacilo Tuberculoso en el estudio del tejido, de las cuales el 50 % fueron TB ganglionar,
el 27% correspondiente a TB mesentérica, 8% a TB Hepatico, 5% a TB vertebral y 1% a

TB esplénica, cerebral, mandibular, pleural de todos los pacientes.
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DISCUSION
A nivel Nacional

Respecto con trabajos de investigacion realizados sobre Th Extrapulmonar entre los afios

1993-2010 en el HNNBB, se correlacionaron 6 estudios en los cuales:

A. Estudio sobre Tb peritoneal del afio 1987-1993%*, con 36 pacientes se observo:

Edad maés frecuente 7 afios

Predominio sexo masculino (65%) sobre el femenino

Sintomas mas frecuentes Fiebre, hiperoxia, pérdida de peso, Dolor abdominal
El 19 % tenia antecedente contacto TB

Radiografia de torax sin hallazgos sugestivos de lesiones compatibles con Th
en el 94%

Prueba PPD en el 25 % de los casos reactiva de 10 a 28 mm

No hay datos de cultivos

Biopsia Con hallazgos sugestivos de Th en el 65% de los casos

B. Estudio sobre Meningitis tuberculosa de 1994°, con 71 pacientes se concluyd:

Edad mas frecuente 1 a 3 afios

Predominio sexo masculino sobre femenino

Procedencia del &rea rural en el 52%

Manifestaciones clinicas predominantes: Fiebre 80%, Signos meningeos 57%,
Convulsiones 45%, Pérdida de peso 69%

El 36% tenia antecedente de contacto TB

Aspirado gastrico negativo en el 100% de los casos

PPD reactiva en el 27% de los casos

Radiografia de torax con hallazgos sugestivos de Th en el 92% de los casos

C. Estudio sobre Meningitis tuberculosa de 1997-2006°, con 32 pacientes evidencio:

Edad mas frecuente 6 afios

No hay predominio de sexo
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- Procedencia del area rural en el 80%

- Manifestaciones clinicas mas frecuentes: Fiebre 90%, Convulsiones en el 70%,
Vomitos 50 %

- Antecedente de contacto TB en el 6%

- PPD reactiva en el 9% de los casos

. Estudio sobre Adenitis Mesentérica del afio 2005-2006%7 en 41 pacientes reporto:
- Edad més frecuente 6 a 12 afios

- Predominio sexo masculino (60%) sobre femenino

- 73% Area rural

- Predominio cervical y axilar

- Manifestaciones clinicas mas frecuentes Fiebre, pérdida de peso

. Estudio sobre Tb infantil del afio 1997-2006'8 en 72 pacientes describe:

- Predominio Th extrapulmonar (64%) sobre Tb pulmonar

- Edad més frecuente menores de 5 afios

- Predominio Sexo masculino (54%) sobre el femenino

- EI 30% tenia antecedente de contacto TB

- Aspirado gastrico positivo en el 36% de los casos

- Tb Extrapulmonares mas frecuentes Diseminada 43%, Ganglionar 34% y Osea
8%

- PPD reactiva en el 36% de los casos

Estudio sobre formas inusuales de Th infantil 2006-2007*° en pacientes menciona
que:

- Edad més frecuente 9 afios

- Predominio sexo masculino sobre femenino

- EIl 100% de los casos procedentes de la zona rural

- PPD mayor de 10 mm en el 100% de los casos
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Como se observo en los estudios de investigacion anteriores y el realizado actualmente,
el mayor nimero de nuevos casos en el HNNBB se presenta entre los 5 a 9 afios, con
predominio del sexo masculino en todos los trabajos de investigacion, la mayoria de
pacientes es de procedencia rural sin especificacion departamental o regional, en el actual
informe de investigacion se observo predominio de la zona Central, con mayor nimero de
casos en San Salvador, Sonsonate y San Miguel en orden descendente.

Dentro de las manifestaciones clinicas se puede observar que la fiebre es el sintoma y
signo predominantes de las formas extrapulmonares de Thb infantil, seguido de pérdida de
peso.

En la mayoria de trabajos de investigacion la PPD era reactiva y se observé como hallazgo
importante ser mayor de 10 mm, y en el actual trabajo de investigacion la PPD era reactiva
mayor de 10 mm en el 47% de los casos, por lo que se puede considerar que en pacientes
con sospecha de Th extrapulmonar con un PPD mayor de 10 mm ser muy sugestivo de
formas extrapulmonares.

Se identifico que la radiografia de Térax es negativa en la mayoria de casos de Tb
Extrapulmonar como se observé igualmente en el presente trabajo, la radiografia de torax
no presenta hallazgos por lo que no es una herramienta muy Gtil para el diagnéstico, como
hallazgo importarte la Radiografia de torax presento hallazgos positivos en el 92% en los
casos de Th meningea por lo que cuando se tenga sospecha diagnostica de esta enfermedad
puede ser una herramienta Gtil en este caso.

En un trabajo de investigacion presentaba datos de Biopsia del sitio de sospecha de Thb los
cuales en el 65 % de los casos presentaron hallazgos compatibles con TB extrapulmonar,
en el actual trabajo se presentaron con hallazgos diagnésticos de TB extrapulmonar en el
100 % de los casos, observando que la Biopsia es una herramienta muy util para el

Diagnostico de Th Extrapulmonar.
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A nivel Internacional

Respecto a trabajos de investigacion relacionados con Th extrapulmonar:

Colombia: La tuberculosis extrapulmonar tiene una media de 8 afios al igual de lo que
sucede en otros paises en desarrollo, la TB afecta principalmente a los grupos de edad
econdémicamente productivos entre los 15-50 afios, con un 75% de los casos, se observa
que la incidencia en otros paises es mas frecuente en edades mayores de 10 afos, en
Colombia reportaron 9,5% de formas de infeccion extrapulmonar, de las cuales el sitio de
localizacion mas frecuente fue la ganglionar.

Meéxico La tuberculosis extrapulmonar es a predominio ganglionar y es frecuente en todas
las edades siendo en un mayor porcentaje unilateral con mayor afectacién ganglios
cervicales como en los resultados obtenidos en estudio, ademas otro estudio realizado en
México se observo que el resultado de la PPD fue mayor de 10 mm en la mayoria de
pacientes.?

Argentina: De las formas extrapulmonares mas frecuentes son pleural y ganglionar y las
manifestaciones mas frecuentes son adenopatias, deformidad de la columna vertebral,
derrame pleural, derrame pericardico, y el cultivo suele conformar en el 20 % al 80% los
casos, siendo la biopsia el que da el diagnostico.?

Espafa: En otros estudios realizados en Espafia se observd que el area mas frecuente de
tuberculosis extrapulmonar es la ganglionar y su sitio mas frecuente el area cervical
realizando el diagnostico con el cultivo y la biopsia del tejido en la mayoria de los casos.
Se observé que muchas caracteristicas se comparten con los demas paises con respecto a
la localizacion con mayor afectacion la ganglionar, edades entre los 10 y 15 afios son los
mas afectados, las pruebas diagnosticas suelen ser los cultivos u las biopsias realizadas
del sitio afectado como se observo en el presente estudio.??

En relacion con El Salvador donde hay mayor predominio entre los 7 y 12 afios, a
diferencia de los demas paises que es en mayores de 10 afios, la PPD es mayor de 10 mm
en la mayoria de paises como se puede observar a comparacion del pais que los datos

coinciden
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La biopsia es de las pruebas diagnosticas para Th Extrapulmonar en los demas paises y
como se pudo observar en el presente trabajo de investigacion la Biopsia si es una prueba
util para el diagndstico.

Dentro de las formas mas frecuentes de TB extrapulmonar todos coinciden con la TB

ganglionar e igualmente en el Pais donde hay mayor predominio de este tipo de TB.
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CONCLUSIONES
1. En base al primero objetivo sobre las caracteristicas epidemioldgicas:

1.1 Se identifico que, de los 75 casos nuevos de Tb infantil, la Th extrapulmonar
predomina sobre la Tb pulmonar con un 79%.

1.2 El nimero de casos nuevos por zona regional del pais, la que predomina es la
zona Central con un 59%, y los Departamentos que tienen mayor incidencia
de casos nuevos en orden descendente son San Salvador, Sonsonate y San
miguel.

1.3 El rango de edad mas frecuente es entre los 7 a 12 afios con una media de 4.8
afos y desviacion estandar de 3.1 afios respecto a la media.

1.4 Dentro de las formas de Tb Extrapulmonar por rango de edad predomina la Tb
Ganglionar con un 47% y Tb mesentérica con un 25%, la edad més frecuente
es entre los 7 y 12 afios.

1.5 Se observd hay predominio del sexo masculino sobre el sexo femenino con
una relacion de 1.2: 1 respectivamente.

1.6 En el 8% de los pacientes no habia antecedentes de contacto TB

2. En base al segundo objetivo respecto a las manifestaciones clinicas:

2.1 Dentro de las manifestaciones clinicas mas frecuentes en las formas de Th
Extrapulmonar se observo predominio de fiebre en un 59%, en segundo lugar,
adenopatias en un 54 % y en tercer lugar pérdida de peso en un 44%, solo 1
paciente presento sintomas respiratorios(tos).

3. En base al tercer objetivo correspondiente a los hallazgos de laboratorio y
gabinete:

3.1 Se observo que un 47% de pacientes con Tb extrapulmonar presenta PPD
arriba de 10 mm.

3.2 El resultado de aspirado gastrico es negativo en un 50% de los casos, por lo
cual no es una prueba que ayude al diagnéstico de Th Extrapulmonar.

3.3 Dentro del resultado de los cultivos, donde se pudo aislar el M. Tuberculosis

fue en los Hemocultivos de pacientes con Diagnostico de Th Diseminada, en
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el caso de Th Ganglionar solo el 21 % de casos fue posible aislar el agente, en
la Tb mesentérica solo el 50 %, por lo cual el cultivo no es una prueba
contributaria al diagnostico de TB extrapulmonar.

3.4 La radiografia en la mayoria los casos de Th Extrapulmonar con un 78% no
presentaban hallazgos sugestivos de TB como complejos de Gohn,
calcificaciones o areas de consolidacion, por lo tanto, no es contribuyente al
diagnostico.

3.5 El resultado de Biopsia de sitio de localizacion identificado como foco de Tb
extrapulmonar fue concluyente con hallazgos de granulomas necrosante o
caseificantes y coloracion de Ziehl-Neelsen en el 100% de los casos de los
cuales los mas frecuentes fueron Th Ganglionar (50%), Tb Mesentérica (27%),
Th Hepatico (8%), Tb Vertebral (5%) en orden descendente.
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RECOMENDACIONES

Al Ministerio de Salud

Garantizar un compromiso politico con financiacion adecuada y sostenida.
Asegurar la deteccion temprana de casos mediante pruebas bacteriolégicas de
calidad

Garantizada.

Proporcionar un tratamiento estandarizado, con supervision y apoyo al paciente.
Asegurar un sistema eficaz de suministro y gestion de medicamentos.

Monitorear y evaluar el desempefio e impacto de las acciones de control.
Abordar la coinfeccion TB/VIH, la tuberculosis multirresistente y las necesidades
de las

poblaciones pobres y vulnerables

Contribuir a lamejora de las politicas de salud, desarrollo de los recursos humanos,

financiamiento, suministros, prestacion de servicios e informacion

Al Hospital Nacional de Nifios Benjamin Bloom

Realizar un estudio méas minucioso tanto del paciente que consulta como de
contactos en el hogar, vecindario o escuela.

Coordinarse con centros de Unidades Comunitarias de Salud Familiar para la
deteccion y le manejo adecuado de contactos, asi como de pacientes con
Tuberculosis pulmonar y extrapulmonar.

Implementar préacticas laborales eficaces para el manejo de pacientes que puedan
tener enfermedad de tuberculosis

Hacerles pruebas de deteccion y evaluar a los contactos cercanos de los pacientes

en riesgo de enfermedad de tuberculosis.
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A la poblacion en estudio
e Se le recomienda a la poblacidn en general, apoyarse de los centros de salud para
obtener informacion sobre la enfermedad y quienes estan en riesgo de padecerla,

asi como también aprender la sintomatologia mas frecuente en caso de tenerla, en

caso de adultos y nifios.

e Fomentar la participacion comunitaria en la promocion de la salud, prevencion y

atencién de la tuberculosis.

e Usar afiches y letreros para recordarles a los pacientes y al personal los buenos
modales al toser y las medidas de higiene respiratoria
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ANEXO 1
CONSIDERACIONES ETICAS
En este estudio no se expondra la identidad de los pacientes objeto de estudio, se
mantendran en el anonimato los afectados y sus progenitores. Ya que no es parte de los
objetivos del estudio revelar las identidades, ni sefialar culpables en cuanto al
acontecimiento de la injuria.
Se asignara la identidad a través de un codigo de 3 digitos, por orden de revision de
expedientes, anteponiendo el nimero “0” ejemplo 001, 002, 003, etc.
Las consideraciones éticas que se mantendran son:
1. Lainformacion recopilada serd mantenida en el anonimato
2. Las técnicas de obtencién de informacion se limitaran a los objetivos de estudio,
para evitar dafiar la moral e integridad de los pacientes
3. Al ser un estudio de recoleccién de datos, se asegura que el paciente no corre
ningun tipo de riesgo durante la investigacion, ya que no se tendra contacto con el

paciente, ni se realizara nada experimental con ellos.
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ANEXO 2

OPERAZIONALIZACION DE VARIABLES

Objetivo especifico 1

Medicion o valor de

Interpretacion o indicadores

Objetivo Variable Definicion Conceptual .
la variable
0-1afio
Meses o afios cumplidos al momento 1 - 2 afios Rango de edad entre los 0 a
. Edad . ~ o
Demostrar las caracteristicas del diagndstico 2 - 6 afios los 12 afios
epidemiolégicas del paciente 6 - 12 afios

pediatrico con tuberculosis
extrapulmonar que consultan
en el Hospital de Nifios

Procedencia

Area geografica a la que pertenece al
momento diagnostico

Regidn Central
Region Oriental
Region Occidental

Identificar region mas
prevalente

Benjamin Bloom No
Casa - .
Contacto TB . . Identificar si hay contacto o no
Personas infectadas recientemente por Escuela
las bacterias de la TB Vecindario
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Objetivo Especifico 2

Objetivo

Variable

Definicion Conceptual

Medicion o valor de la
variable

Interpretacion o
indicadores

Mostrar las caracteristicas clinicas
del paciente pediatrico con
tuberculosis extrapulmonar que
consultan en el Hospital en
investigacion

fiebre

Temperatura rectal superior a 38° C

Si
No

Identificar Si o0 no

Pérdida de peso

Es una disminucion del peso corporal,
cuando no se esta buscando bajar de peso

No pérdida de peso
1 kg
2kg
3kg
4kg
5kg

Promedio de
pérdida de peso

Adenomegalia

Aumento de tamarfio de los ganglios mas de
1.5cm

Presente si 0 no

Identificar si
presenta 0 no

Convulsiones

Es un sintoma transitorio caracterizado por
actividad neuronal en el cerebro que conlleva
a hallazgos fisicos

Si ono

Identificar nimero
de convulsiones

Hepatomegalia

Higado debajo de 2 cm bajo el reborde costal

Siono

Identificar si
presenta 0 no

Esplenomegalia

Bazo debajo de 2 cm bajo el reborde costal

Siono

Identificar si tiene
0 no
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Objetivo Especifico

Medicion o valor de

Interpretacion

3 Variable Definicion Conceptual la variable o indicadores
Esta prueba consiste en la aplicacién intradérmica de la
solucién del derivado proteico purificado a dosis de 0.1 Identificar  si
PPD mililitro de la presentacion de 2 UT o de 5 UT aplicada | No reactiva tiene PDD
en la region antero externa del antebrazo izquierdo, en la | Reactiva mas de 5mm | positiva 0 no
unién del tercio medio con el superior. Reactiva mas de 10m
Pleural Identificar ~ si
Meningea tiene ADA
adenosin deaminasa | La prueba ADA debe indicarse en nifios y nifias con ninge positiva 0
. Pericardica .
(ADA) sospecha de TB extrapulmonar, particularmente. . negativa en
Peritoneal o 2
L liquidos
mesentérica
corporales
- . . - - Tiene o0 no
Definir el perfil de . Es un método que detecta crecimiento en muestras que | Crecimiento de M. L
. . Cultivo . o - crecimiento
laboratorio y gabinete contengan entre 10 y 100 bacilos por mililitros. Tuberculosis bacteriano
de los pacientes con Si se realizo la
tuberculosis Es una PCR semicuantitativa para diagndstico in vitro, rueba fue
extrapulmonar que integrada y en tiempo real que detecta secuencias del - . Pruen
.| Gene Xpert MTB/RIF . L Positiva o negativa positiva 0
consultan en el hospital ADN del Mycobacterium en muestras biologicas cuya .
. . . o ; negativa
en estudio baciloscopia puede ser positiva 0 negativa para BAAR.
Resultados

Citoquimico de liquidos

Es el andlisis de los constituyentes quimicos y celulares
gue interactlian dinamicamente.

Siono

sugestivos  de
B

Biopsia

Es un procedimiento diagndstico que consiste en la
extraccion de una muestra total o parcial de tejido para ser
examinada al microscopio

Positivo 0 Negativo

Identificar  si
resultado fue
positivo 0

negativo a TB

Rayos x de Toérax

En la TB extrapulmonar la radiografia de térax se emplea
para buscar el complejo primario (principalmente
infiltrado parahiliar) y/o enfermedad pulmonar, puesto
que la via de entrada del bacilo es casi siempre la via
respiratoria.

Sio no

Rx de tdrax con
hallazgos
sugestivos  de
B
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ANEXO 3
INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

UNIVERSIDAD DE EL SALVADOR
FACULTAD DE MEDICINA
POSGRADO DE ESPECIALIDADES MEDICAS

HOSPITAL NACIONAL DE NINOS
BENJAMIN BLOOM

TEMA: Perfil clinico-epidemioldgico del paciente pediatrico menor de 12 afios con
tuberculosis extrapulmonar que consultan en el hospital nacional de nifios Benjamin
Bloom en los afios de 01 de enero del 2014 al 31 de enero del 2018.

Cadigo: Sexo:

Objetivo 1: Demostrar las caracteristicas epidemiolégicas del paciente pediatrico con tuberculosis

extrapulmonar que consultan en el Hospital de Nifios Benjamin Bloom

1. Rango de edad del paciente
a.0-1afio

b. 1- 2 afios

C. 2 - 6 aiios

d. 6 - 12 afios

2. Region de procedencia del paciente
a. Region Central
b. Region Paracentral

c. Region Oriental



d. Region Occidental

3. Hay una persona cercana con diagndstico de TB
a. No

b. Casa

c. Escuela

d. Vecindario

Objetivo 2: Mostrar las caracteristicas clinicas del paciente pediatrico con tuberculosis

extrapulmonar que consultan en el Hospital en investigacion

4. Temperatura superior a 38° C te
a. Si
b. No

5. Promedio de pérdida de peso del paciente
a. No pérdida de peso

b. 1 kg

c. 2kg
d. 3kg
4kg
. 5kg

)

6. Ha presentado el paciente Adenomegalia
a. Si
b. No

7. Ha presentado el paciente convulsiones
a. Si
b. No
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8. Presenta el paciente hepatomegalia
a. Si
b. No

9. Presenta el paciente esplenomegalia
a. Si
b. No

Objetivo 3: Definir el perfil de laboratorio y gabinete de los pacientes con tuberculosis

extrapulmonar que consultan en el hospital en estudio

10. Resultado de PPD del paciente
a. No reactiva
b. Mayor de 5 mm

¢. Mayor de 10mm

11. Presento ADA positivo en liquidos corporales
a. Pleural

b. Meningea

c. Pericérdica

d. Peritoneal

e. Mesentérico

12. Tiene cultivo positivo a M. Tuberculosis
a. Si
b. No

¢. No se realizo

13. Resultado de Gene/Xpert

a. Positivo
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b. Negativo

c. No se realizo

14. Hallazgos sugestivos de TB del Citoquimico en liquidos corporales
a. Positivo
b. Negativo

¢. No se realizo

15. Si se realizd biopsia como fue el resultado
a. Positivo

b. Negativo

16. Radiografia de torax con hallazgos sugestivos de TB
a. Si
b. No
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ANEXO 4

PRESUPUESTO
RUBROS CANTIDAD PRECIO PRECIO
UNITARIOEN | TOTALEN
USD USD
RECURSOS HUMANOS: Uno 0 0
RESIDENTE DE LA 0 0
ESPECIALIDAD DE PEDIATRIA
COMBUSTIBLE 0 0 0
MATERIALES Y SUMINISTROS
DE OFICINA
RESMA DE PAPEL 3 $7.00 $21.00
LAPICES 1 $1.00 $1.00
LAPICEROS 1 $1.00 $1.00
ANILLADOS, PLASTIFICADO 1 $20.00 $20.00
FOTOCOPIAS, BLANCO Y 4 $20.00 $20.00
NEGRO 500 $0.04 $20.00
IMPRESIONES 800 $0.15 $120.00
MATERIALES Y SUMINISTROS
INFORMATICOS
CARTUCHO DE TINTA NEGRO 4 $8.00 $32.00
CARTUCHO DE TINTA DE 4 $8.00 $32.00
COLORES
MEMORIA USB 1 $10.00 $10.00
TOTAL $277
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Meses

MAYO0/2018

JUL10/2018

AGOSTO/2018

SEPTIEMBRE
2018

OCTUBRE/2018

MARZ0/2019

OCTUBRE /2019

MARZO/ 2020

AGOSTO0/2020

Semanas

Actividades

112 |3

Elaboracién
perfil de

investigacion

Presentacion
perfil de
investigacion a

asesor

Elaboracion de
avance
protocolo de

investigacion

Entrega
protocolo de
investigacion al

comité bipartito

Aprobacién
protocolo de
investigacion
por comité de

ética

Ejecucién
protocolo de

investigacion

Tabulacion,
analisis e
interpretacion

de datos

Redaccién del

informe final

ANEXO 5. Cronograma de actividades




ANEXO 6
GLOSARIO

Biologia molecular: Parte de la biologia que estudia los procesos vitales de los

seres vivos en funcidn de las caracteristicas de su estructura molecular.

Enfermedad latente: Enfermedad que no causa sintomas observables y puede durar

por mucho tiempo antes de convertirse en infeccion activa y con sintomas.

Escrofula: Un proceso infeccioso que afecta a los ganglios linfaticos, sobre todo

los del cuello.

Diseminacion linfohematogena: Se debe a la diseminacion del agente a multiples

organos.

Hacinamiento: Acumulacion de individuos o de animales en un mismo lugar, el
cual no se halla fisicamente preparado para albergarlos de tal manera que, esas
personas o animales que se hallan viviendo una situacion de hacinamiento se veran
afectadas no Unicamente por la incomodidad de tener que compartir un espacio
minimo y en el cual es practicamente imposible moverse, con otros, sino también
que a causa de ello sera practicamente imposible que ese lugar observe una higiene
y una seguridad satisfactoria, afectandose claramente la salud de las personas, e
incluso, en aquellas situaciones mas extremas hasta puede existir riesgo para la

vida en los escenarios de hacinamiento

Imagenes hipoecoicas: Son zonas que en una ecografia se observan como areas

mas oscuras que el tejido circundante debido a una baja ecogenicidad.



Inmunocompetente: Que es capaz de producir una respuesta inmunitaria normal.

Inmunodeficiente: Es un estado patologico en el que el sistema inmunitario no
cumple con el papel de proteccibn que le corresponde dejando

al organismo vulnerable a la infeccion.

Interferon gamma: También llamado interferén inmunitario o de tipo I, es un tipo
de citocina producida por linfocitos T CD4+ y linfocitos natural Killer (NK) cuya
funcién méas importante es la activacion de los macréfagos, con aumento en
la capacidad fagocitaria de estos, tanto en las respuestas inmunitaria innatas como

las respuestas celulares adaptativas

Quimioprofilaxis: Conjunto de medidas que se toman para proteger o preservar de

las enfermedades y que consiste en la administracion de sustancias quimicas.

Tuberculosis multirresistente: Es aquella que no responde, como minimo, a la

isoniazida ni a la rifampicina, los dos antituberculosos mas potentes.
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ANEXO 7
GLOSARIO DE SIGLAS

ADA: prueba de Adenosina Deaminasa

BAAR: Prueba bacilos acido resistentes

BCG: Bacilo Calmette-Guerin

CDC: Centro de control y prevencion de enfermedades
CIE-10: Clasificacion internacional de enfermedades
IGRA: Prueba interferon GAMMA

MCP-1: Proteina quimiotactica de monocitos

MRI: Imagen por resonancia magnéetica

MTB: Meningitis de Mycobacterium Tuberculosis

. MTBC: Complejo de Mycobacterium Tuberculosis
. OMS: Organizacion Mundial de la Salud

. PCR: Reaccion en cadena de polimerasa

. PPD: Prueba cutanea derivado proteico purificado
. PT: Proteina Tuberculosa

. TAC: Tomografia axial computarizada

. TB: Tuberculosis

. TBL: Tuberculosis latente
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