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Tuberculosis en la etapa perinatal.
Un reto en la atencion de la madre
y su hijo. Reporte de dos casos
clinicos

Se comunica el caso clinico de una paciente de 18 afos de edad con
un cuadro clinico de tuberculosis pulmonar durante el embarazo que
se inici6 en el cuarto mes de gestacion con afectacion de vias respi-
ratorias: tos seca, fiebre, sudoracién nocturna y pérdida de peso de 6
kg. A los 22 dias de puerperio fue hospitalizada por: fiebre elevada y
deterioro generalizado, que requirié tratamiento en terapia intensiva por
desnutricion severa, choque séptico, absceso pulmonar, paquipleuritis,
empiema y fistula bronco pleural. El diagnéstico de tuberculosis se es-
tablecié mediante la identificacién del bacilo acido alcohol resistente
con tincion de Zihel Nielsen del liquido pleural. Permanecié hospita-
lizada 42 dias, de éstos 11 con asistencia mecanica a la ventilacién
y finalmente fue dada de alta. La recién nacida ingresé al servicio de
Urgencias de Pediatria a los 19 dias de vida por: tos, fiebre, dificultad
respiratoria, evacuaciones liquidas y rechazo al alimento. Permanecié
hospitalizada en la unidad de cuidados intensivos neonatales durante
22 dias y en ese lapso tuvo un cuadro clinico séptico e insuficiencia
organica miltiple, complicaciones que determinaron su fallecimiento.
La necropsia reporté: lesiones granulomatosas compatibles con tuber-
culosis en pulmones, higado, intestino delgado, grueso y peritoneo.
La PCR del aspirado bronquial fue positiva a ADN de Mycobacterium
tuberculosis.

tuberculosis, tuberculosis pulmonar, tuberculosis con-
génita, tuberculosis en la etapa perinatal, diagnéstico temprano.

Tuberculosis in perinatal stage. A
challenge to the binomial care mother-
Son. Report of two cases

Case report of 18-year old female patient with clinical signs of pulmo-
nary tuberculosis during pregnancy at beginning of fourth month into
term, with airway impairment, as evidenced by dry cough, fever and
night sweats, as well as a 6 kg. weightloss. Twenty-two days after giv-
ing birth, the patient was hospitalized with high fever and deteriorated
health conditions, requiring treatment in the intensive care unit due to
complications such as severe malnutrition, septic shock, pulmonary
abscess, pachypleuritis, empyema and bronchopleural fistula. The tu-
berculosis diagnosis was established through ABF identification with
Ziehl-Neelsen stain of the pleural fluid. The patient was hospitalized
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for 42 days, including eleven days on a mechanical ventilator, before
being discharged. Her newborn daughter was admitted to the Pediatric
Intensive Care Unit on the 19th day of life due to coughing, fever, dif-
ficulty in breathing, liquid stool and rejecting food. The newborn was
hospitalized in the newborn intensive care unit for twenty-two days,
developing major sepsis and multiple organ failure, which complications
led to her death. An autopsy was conducted, revealing granulomatous
lesions consistent with tuberculosis in lungs, liver, small intestine, large
intestine and peritoneum; additionally the PCR of bronchial aspirate
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was positive to Mycobacterium tuberculosis DNA.

Tuberculosis, pulmonary tuberculosis, congenital tubercu-

losis, tuberculosis in perinatal stage, early diagnosis.

La tuberculosis genera cada afio millones de
casos de enfermedad activa y muertes en todo
el mundo, a pesar de la disponibilidad de tra-
tamiento efectivo y barato. Para el afio 2011 la
incidencia mundial fue de 8.7 millones de casos,
de los que 13% se relacionaron con coinfeccién
conVIH. Se estima que la resistencia a isoniazida
y rifampicina es de 310,000 casos.’

La tuberculosis congénita es una enfermedad
poco frecuente pero grave y rdpidamente progre-
siva*** que se diferencia de la forma neonatal por
la aparicién de lesiones en las primeras semanas
de vida y coexistencia con complejo primario
hepdtico o granulomas caseosos.

La bacilemia tuberculosa durante el embarazo
resulta de la infeccién en la placenta o la via
genital materna, que se trasmite al feto por
via hematégena transplacentaria o por inges-
tion del liquido amnidtico contaminado, que
forma complejos primarios en el higado, los
pulmones y la via gastrointestinal, respecti-
vamente.®

Estd demostrado que la coinfeccién con el virus
de la inmunodeficiencia humana en la madre es

un factor importante que aumenta la probabili-
dad de tuberculosis extrapulmonar que eleva el
riesgo de trasmision congénita y la tuberculosis
en la madre eleva el riesgo de trasmision del
VIH a su hijo.®”

Muchos casos de tuberculosis congénita se
diagnostican post mortem o en forma tardia de-
bido a lo inespecifico de los signos y sintomas®
y, en ocasiones, cuando ya se ha establecido
el diagndstico de tuberculosis en la madre." El
abordaje diagndstico requiere un alto indice de
sospecha y radiografias de tdérax, citoquimica
de exudado pleural, tinciones bacteriolégicas
especializadas,’ la demostracién del bacilo
acido alcohol resistente en muestras de lavado
bronquial, aspirado gastrico y aspirado de gan-
glio linfatico; estas ultimas especialmente en
neonatos con muestras de aspirado géstrico ne-
gativas.'® También pueden requerirse cultivos de
placenta, aspirado gastrico, secrecién traqueal,
orina y liquido cefalorraquideo.” La eficacia del
método ELISA para la deteccion de anticuerpos
IgG debe tomarse en cuenta por sus bajo costo y
buena sensibilidad para el diagnéstico de tuber-
culosis en la infancia;"" sin embargo, la historia
materna de tuberculosis permanece como una
herramienta importante en el diagndstico de la
afeccion congénita.’
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El criterio diagndstico de tuberculosis congénita
requiere que el infante tenga una lesion tuber-
culosa, indicada por una radiografia de térax o
granulomas y, por lo menos, uno de los siguientes
datos confirmado: 7) inicio en la primera semana
de vida, 2) complejo tuberculoso hepatico prima-
rio o granulomas caseosos hepaticos, 3) infeccién
de la placenta o via genital materna, o 4) la ex-
clusién de trasmision postnatal por investigacion
de contactos. Luego de establecer el diagndstico
es decisivo iniciar de inmediato el tratamiento
con isoniazida, rifampicina, pirazinamida y
estreptomicina con el propédsito de disminuir la
mortalidad asociada con la infeccion." Se refiere
una mortalidad de 50% de los casos.™

Paciente recién nacida, de sexo femenino que
ingresé al servicio de Urgencias Pediatria a los
19 dias de vida por: tos, rinorrea hialina, fiebre,
dificultad respiratoria, rechazo al alimento y
evacuaciones liquidas.

Evolucion del padecimiento

La madre refirié que el padecimiento se incié
cinco dias previos a su ingreso, con tos produc-
tiva en accesos, cianosante y emetizante sin
lograr la expectoracién, fiebre no cuantificada
e intolerancia a la via oral con vémitos en todas
las tomas. Posteriormente, flujo nasal hialino,
rechazo a la via oral y evacuaciones liquidas.
Por eso la llevé con un médico privado quien le
prescribié ambroxol y amoxicilina sin mejoria.
Otro médico le diagnosticé neumonia y por eso
ingresé al Hospital Civil de Guadalajara Fray An-
tonio Alcalde con ese diagndstico y se descartd
el proceso séptico.

Antecedentes

Madre de 18 anos de edad, con dos embarazos,
un parto y un aborto, dedicada al hogar, taba-

quismo y alcoholismo positivos, toxicomanias:
marihuana, inhalantes tipo tonsol y drogas
intravenosas no especificadas de uso diario, in-
cluso durante el embarazo. Con antecedente de
estancia en un centro de rehabilitacion durante
cuatro meses. También refirié haber iniciado con
un padecimiento de las vias respiratorias desde
el cuarto mes del embarazo, manifestado por
tos seca, fiebre, sudoracién nocturna y pérdida
de peso. Control prenatal en ocho ocasiones,
ingesta de vitaminicos y aplicacion de toxoide
tetanico, tres ultrasonidos normales, negé ha-
ber padecido infecciones de las vias urinarias,
cérvico vaginitis; amenaza de aborto o parto
prematuro; se refirié ruptura prematura de mem-
branas de mas de 12 horas. Parto vaginal a las
38 semanas de gestacién, sin complicaciones,
sexo femenino, Apgar 9-9, sin maniobras de
reanimacion, peso al nacer 3,100 g.

Tres dias después de haber sido hospitalizada la
recién nacida, la madre también se hospitaliz6
en el servicio de Medicina Interna por fiebre
de 39°C de 72 horas de evolucién, accesos de
tos con abundante expectoracién, vomitos pos-
prandiales y evacuaciones liquidas. La paciente
refirié un cuadro de cinco meses de evolucidn,
con tos seca en accesos que posteriormente evo-
luciond a productiva con esputo verde purulento,
vomito intermitente y pérdida de peso de 6 kg.
Durante su estancia intrahospitalaria en el servi-
cio de Medicina Interna se realizo serologia para
virus de la hepatitis C y B, VIH, que resultaron
negativos, pruebas de funcién tiroidea normales,
tincion Kin yu en evacuaciones negativas.

La evolucion fue térpida con elevaciones
térmicas de 40°C, por lo que fue tratada con
ceftriaxona y claritromicina y, posteriormente,
meropenem y metronidazol. Dos semanas des-
pués de su ingreso tuvo deterioro respiratorio y se
inicio la asistencia mecdnica a la ventilacién y se
trasladé al servicio de Terapia Intensiva adultos.
En este servicio se identifico empiema apical
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derecho con paquipleuritis y fistula bronco
pleural, por eso se le instal6 un drenaje pleural
cerrado de térax. Se identific6 BAAR mediante
tincion de Zihel Nielsen, 60 a 70 bacilos por
campo, con lo que se estableci6 el diagndstico
de tuberculosis pulmonar.

Durante su estancia tuvo deterioro hemodina-
mico y choque séptico con buena respuesta al
tratamiento médico y posterior recuperacion.
Permaneci6 con asistencia mecdnica a la venti-
lacion durante 11 dias. Se extubd y se le instal
una sonda de traqueostomia. Después de 15 dias
de evolucion en Terapia Intensiva fue trasladada
al servicio de Infectologia adultos en donde
permaneci6 hospitalizada durante 15 dias y
finalmente se dio de alta al domicilio con los
siguientes diagnésticos: tuberculosis pulmonar,
desnutricion severa, choque séptico, absceso
pulmonar, empiema y fistula bronco pleural.

La recién nacida ingreso al servicio de Urgencias
Pediatria para interconsulta con los pediatras
infect6logos quienes indicaron tratamiento
empirico con cefotaxima a dosis meningea mas
amikacina.

Durante el primer dia de evolucién en Urgencias
se traslado6 a la Unidad de Cuidados Intensivos
Neonatales Externos con diagndstico de sepsis
tardia con foco neumonico. Ingresé consciente,
activa, reactiva, con oxigeno en escafandra, sin
visceromegalias ni datos de irritacién perito-
neal. Se sospeché la participacién de gérmenes
atipicos por lo que se inici6 nuevo esquema
antimicrobiano con claritromicina. La proteina C
reactiva fue de 86.1. En el segundo dia de estan-
cia intrahospitalaria tuvo distension abdominal.
Se observa la piel pélida. Biometria hemdtica
con plaquetopenia 38,000, ultrasonido transfon-
tanelar de caracteristicas normales. Durante el
tercer dia de evolucién tuvo fiebre intermitente
con picos de 38.8°C. Se agrego al tratamiento
farmacoldgico cefepime, serologia paraVIH, he-
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patitis B y C negativas. Cuarto dia de evolucién:
biometria hemdtica con hemoglobina de 10.7 g/
dL, hematocrito 31.5%, plaquetas 47,000 mm?,
se transfundié un paquete globular. Sexto dia de
evolucién: cursé con plaquetopenia 20,000 mm?
por lo que se le transfundieron concentrados
plaquetarios, continué febril, hemocultivos y
urocultivos negativos. Se agregé al tratamiento
caspofungina y meropenem y se suspendio el ce-
fepime y la amikacina. La serologia paraTORCH
fue negativa. Tuvo hipoglucemias persistentes,
considerandose secundaria a proceso séptico.

Séptimo dia de evolucién con fiebre persistente
de 38.5°C, hepato-esplenomegalia con borde
hepatico liso 4 cm por debajo del reborde cos-
tal derecho y bazo a 3 ¢cm del reborde costal
izquierdo y plaquetopenia de 20,000 mm?. Se
transfundi6 un concentrado plaquetario, bilirru-
binas totales 13.9, Bl 10.4 BD 3.5, ALP 199, AST
439, LD 439, GGT 50. Distension abdominal
importante por lo que se solicita ultrasonido
abdominal que no reporté lesiones inespecificas
en el higado o el bazo.

Octavo dia de evolucion: pancitopenia, leu-
cocitos 3,000 mm?, plaquetas 15,000 mm?,
neutréfilos 850 mm?, se indico plasma fresco
congelado, concentrado plaquetario, inmuno-
globulinas intravenosas.

Noveno dia de evolucién: oximetria de pulso
a 88% con oxigeno en escafandra, con taqui-
cardia, abundantes secreciones blanquecinas y
hepatomegalia de 4 cm.

Décimo dia de evolucién: la distension abdo-
minal se incremento, tuvo estertores crepitantes
bilaterales de predominio izquierdo, se agravé la
pancitopenia, plaquetas 15,000 mm?>.

Décimo primer dia de evolucion: continda febril,
con deterioro respiratorio que requirio asistencia
mecanica a la ventilacién, secreciones bronquia-
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les amarillas y datos de laboratorio compatibles
con coagulacion intravascular diseminada, TP
40 segundos, TTP 60 segundos.

Se informé que la madre de la paciente estaba
en terapia ilntensiva y se le habia confirmado el
diagnéstico de tuberculosis pulmonar.

En la Unidad de Cuidados Intensivos Neonata-
les se detect6 en la nifia un tumor en la region
lumbo-sacra con posicién obligada en arco, con
dolor aparente. La TAC report6 infiltrados pul-
monares importantes, derrame pleural bilateral,
bronquiectasias bilaterales severas. Se instalaron
catéteres de drenaje pleural.

Décimo segundo dia de evolucion: Hb 8.3, Hct
24.2, Pt 22,900, glucemia 197, TGO 126, DHL
1425. Se le transfundieron paquetes globulares,
continué con taquicardia, se transfundié otro
paquete globular. Se solicita aspirado de médula
6sea para deteccion de micobacterias y reaccion
en cadena de polimerasa. Se solicité tincién para
deteccién de bacilo acido alcohol resistente
de jugo géstrico, aspirado bronquial y orina, y
aplicacion de PPD, que resultaron negativos. Se
solicita broncoscopia y prueba de ELISA para
diagnéstico de tuberculosis. Se difirié el trata-
miento con antifimicos por pruebas de funcién
hepética sumamente alteradas. Décimo quinto
dia de evolucién: datos de dificultad respiratoria,
abdomen distendido, doloroso a la palpacion.

Décimo sexto dia de evolucion: se trasladé al
quiréfano con diagnéstico de atelectasia izquier-
da persistente para broncoscopia. Se encontraron
cuerdas aritenoides con moderada reaccién
inflamatoria y placas blanquecinas, carina eri-
tematosa y moderada inflamacion, secreciones
blanquecinas abundantes, de caracteristicas
caseosas, no se identificaron zonas granuloma-
tosas. Diagnéstico endoscopico: endobronquitis
moderada.

Décimo séptimo dia de evolucion: deterioro
general, hipoglucemia, dificultad respiratoria,
gasometria con acidosis respiratoria, con ten-
dencia a la hipoxemia. Se pasé a ventilacién
de alta frecuencia con lo que se estabiliza.
También tuvo hipotensién arterial, Ilenado ca-
pilar retardado. Se le administraron cargas de
soluciones cristaloides y se inicio el tratamiento
con dopamina y dobutamina. Se le transfun-
dié un paquete globular y plaquetas porque
la hemoglobina era de 10 mg/dL y plaquetas
13,000 mm?.

Décimo noveno dia de evolucion: se decidié
iniciar terapia antifimica con isoniazida, rifam-
picina, etambutol y pirazinamida, DHL 2498,
TGO 33, TGP 225, GGT 372.

Vigésimo dia de evolucién: insuficiencia renal
aguda y hepatica e hipercaliemia 8.7, hipona-
tremia 127, acidosis metabdlica, insuficiencia
respiratoria grave. Se suspendi6 el meropenem/
caspofungina y se indico linezolid. Se reportd
el resultado de la PCR de aspirado bronquial
que confirmé el ADN de Mycobacterium tuber-
culosis. En espera del resultado del aspirado de
médula 6sea.

Vigésimo primer dia de evolucion: anuria, hiper-
caliemia 7 mEq/dL, acidosis metabdlica HCO,
12 mEqg/dL, resistente al tratamiento médico
por lo que se le instalé un catéter para dialisis
peritoneal.

Vigésimo segundo dia de evolucion: persistia
con acidosis metabdlica, hipercaliemia, bradi-
cardia, paro cardiorrespiratorio sin respuesta a
las maniobras de reanimacién cardiopulmonar.

La necropsia reporté: lesiones granulomatosas
compatibles con tuberculosis en: pulmones,
higado, intestino delgado, grueso y peritoneo.
Diagnostico final: tuberculosis congénita.
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La Figura T muestra la severa distension abdomi-
nal de la recién nacida. En la Figura 2 se observan
mdltiples granulomas en ambos pulmones y en la
glandula hepdtica. La Figura 3 muestra la severa
hepato-esplenomegalia.

Severa distension abdominal.

Se comunican los casos de una mujer de 18 afos
y su hija recién nacida con diagnéstico confir-
mado, en ambas, de tuberculosis y tuberculosis
congénita, respectivamente. Llama la atencién
que la paciente adulta durante su embarazo
[levé control prenatal en ocho ocasiones y aun
cuando refirié ser usuaria de drogas ilicitas y tuvo
un cuadro de cinco meses de evolucion con tos
productiva, vémito y pérdida importante de peso,
no se haya tenido la sospecha de tuberculosis
durante el embarazo, enfermedad que en su mo-
mento generé complicaciones graves y puso en
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Multiples granulomas en ambos pulmonesy en
la glandula hepatica.

Severa hepato-esplenomegalia.

riesgo su vida, requirié tratamiento y asistencia
mecanica a la ventilacion en terapia intensiva.

Al igual que lo reportado en la bibliografia la
evolucion observada en la recién nacida fue
rapidamente progresiva y grave.>** A pesar de
la evolucién complicada que la nifa mostrd,
no se pensé en la posibilidad de tuberculosis
congénita, sino hasta que se confirmé el diag-
nostico en la madre de la nifia. La bibliografia
subraya que la historia materna de tuberculosis
permanece como un antecedente importante
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en el diagnéstico de tuberculosis congénita.'
También se reitera que para establecer el diag-
noéstico es necesario tener un alto indice de
sospecha??*%9 debido a lo inespecifico de los
signos, aspecto en el que coincidimos. A diferen-
cia de lo reportado por Parakh,'®en este caso no
fue posible la identificacion de Mycobacterium
en muestras de aspirado bronquial en la nifa ni
en el aspirado gastrico; sin embargo, la PCR de
aspirado bronquial si identific6 ADN de Myco-
bacterium tuberculosis. El estudio de necropsia
identifico lesiones granulomatosas compatibles
con tuberculosis en: pulmones, higado, intestino
delgado, grueso y peritoneo, hallazgo que coin-
cide con lo reportado en la bibliografia.* Desde
el punto de vista del diagnéstico prenatal seria
importante que asi como actualmente se llevan
a cabo estrategias no invasivas para la deteccién
de patologias congénitas poco frecuentes, como
el quiste esplénico en el feto," de igual manera
se implementaran estrategias para el diagnostico
prenatal de tuberculosis congénita. Las pato-
logias emergentes, como la influenza humana
generada por el virus A HINT y la aparicion re-
ciente de nuevas cepas, han captado la atencién
de la comunidad médica, especialmente cuando
afectan a mujeres embarazadas;'® sin embargo,
aun cuando la tuberculosis representa una de las
principales causas de morbilidad y mortalidad
en el mundo, poco se ha publicado acerca del
comportamiento de esta enfermedad en la mujer
gestante y en su neonato.
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