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RESUMEN

INTRODUCCION: La tuberculosis enteroperitoneal es una enfermedad infectocontagiosa,
cuya presentacion clinica mas frecuente es con dolor abdominal, diarrea crénica y/o

ascitis, cuyo prondstico es sombrio sino se administra tratamiento correspondiente.

OBJETIVO: Identificar la epidemiologia y las caracteristicas clinicas, diagnosticas y

terapéuticas de Tuberculosis enteroperitoneal en el Hospital Loayza 2008 - 2012.

MATERIAL Y METODOS: Es un estudio descriptivo, transversal, retrospectivo,
observacional. Se incluyé a pacientes con diagnéstico de tuberculosis intestinal,
peritoneal y enteroperitoneal. El diagnéstico se realiz6 en base a la histologia,

bacteriologia, y prueba terapéutica exitosa.

RESULTADOS: Se encontr6 71 (100 %) pacientes en total, 44 (61,9 %) con TBC
peritoneal, 17 (23,9 %) TBC intestinal y 10 (14,2 %) TBC enteroperitoneal. El sexo
femenino fue la poblacién méas afectada. La mediana de la edad fue 37 afos. El grupo
etareo mas frecuente fue 21 a 30 afos (27 %). El factor relacionado predominante fue
la infeccion por VIH (12 %). Los sintomas predominantes el dolor abdominal (80,3 %) y la
ascitis (60,5 %). La complicacion mas frecuente fue la obstruccién intestinal (7 %). La
localizacién mas frecuente fue el peritoneo (76 %). El diagndstico se realizé por histologia
(47 %), prueba terapéutica exitosa (42 %) y bacteriologia (9 %). El esquema uno se utilizd

en 95 %, y se registré 9,8 % de mortalidad.

CONCLUSION: 1. La forma de presentacion mas frecuente fue la tuberculosis peritoneal.
2. Los sintomas mas frecuentes fueron dolor abdominal y ascitis. 3. La laparoscopia y la
biopsia por endoscopia fueron los procedimientos que se realizaron para el diagndstico
definitivo. 4 La mayoria recibi6 tratamiento especifico con el esquema uno con buena

respuesta. PALABRAS CLAVES: Tuberculosis enteroperitoneal, tuberculosis.



SUMMARY

INTRODUCTION: enteroperitoneal tuberculosis is an infectious disease, the most
common clinical presentation is with abdominal pain, chronic diarrhea and / or ascites, the

prognosis is poor if no treatment is administered corresponding.

OBJECTIVE: Identify the epidemiology and clinical, diagnostic and therapeutic features

enteroperitoneal Tuberculosis Hospital Loayza 2008 — 2012.

MATERIAL AND METHODS: A descriptive, cross-sectional, retrospective, observational
study. The study included patients diagnosed with intestinal and peritoneal tuberculosis
enteroperitoneal. The diagnosis was based on histology, bacteriology, and successful

therapeutic trial.

RESULTS : We found 71 (100 %) patients in total , 44 (61.9 %) with peritoneal TB , 17
(23.9 %) intestinal TB and 10 (14.2 %) enteroperitoneal TBC , the female population was
most affected , the median age was 37 years old, the most common age group was 21-30
years (27 %) , the predominant factor was related HIV infection (12 %), the predominant
symptoms abdominal pain (80,3 %) and ascites (60.5 %), the most frequent complication
was intestinal obstruction (7 %), the most common site was the peritoneum (76 %), the
diagnosis was made by histology (47 %), test successful therapy (42 %) and bacteriology

(9 %), the scheme one was used in 95 % , and 9.8 % mortality was recorded.

CONCLUSION: 1. Presentation the most frequent was peritoneal tuberculosis. 2. The
most common symptoms were abdominal pain and ascites. 3. La laparoscopy and
endoscopy biopsy procedures were performed for definitive diagnosis. 4 Most specific
treatment received Scheme | with good response. KEYWORDS: enteroperitoneal

Tuberculosis, tuberculosis.
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CAPITULO |

PROBLEMA DE INVESTIGACION

.1 DESCRIPCION DEL PROBLEMA

La tuberculosis (TBC) es un problema de salud publica a nivel mundial, y es una
enfermedad comuln en los paises en vias de desarrollo y con resurgimiento en paises
desarrollados, debido a su asociacion con la pandemia del sindrome de
inmunodeficiencia adquirida. Es la segunda causa de muerte por enfermedades infecto

contagiosas, después del virus de inmunodeficiencia humana (VIH) (1).

La infeccion tuberculosa latente progresa a una enfermedad activa en aproximadamente
5 a 10 % de las personas infectadas. La manifestacion clinica mas comun de la
enfermedad es el compromiso pulmonar y se presenta en aproximadamente 80 a 85 %

de los casos infectados, entre las personas VIH negativas (1).

Cualquier o6rgano de la economia humana puede ser afectado. En el tracto
gastrointestinal, el compromiso puede presentarse desde la boca hasta el ano, el
peritoneo y el sistema pancreatobiliar. El compromiso digestivo se encuentra entre 0,4 %
y 5 % (3) y en nuestro medio es predominantemente secundario a la existencia de un
foco pulmonar, entre el 75 % y 92,6 % (2). Son raros los casos de compromiso primario
por ingestién de leche recién extraida o no hervida (3), no sometida al proceso de

pasteurizacion en la cual el M. bovis es el responsable de la infeccion.

El Peru es el segundo pais en América del Sur que tiene la mas alta tasa de tuberculosis

y el tercero en América, después de Haiti y Bolivia. En la actualidad, segun reporte de la



OMS del 2011, el niamero de casos son de 34 000; con una incidencia de 101 casos

nuevos de tuberculosis por 100 000 habitantes por afio (4).

Lima tiene el 60 % de tuberculosis de todo el pais, Lima y Callao reportaron el mayor
namero de casos de tuberculosis (todas las formas) en relacién con las demas regiones

del Peru (3).

En el Hospital Nacional Arzobispo Loayza, no se cuenta con estudios recientes que nos
permitan establecer las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de los pacientes que
tienen el diagnostico de TBC digestiva. Considerando que después de la infeccion por
VIH, la TBC es la infeccibn con mayor mortalidad, es importante conocer las
caracteristicas clinicas mas relevantes que nos conduzcan al diagnostico temprano y

tratamiento oportuno de esta patologia.

.2 FORMULACION DEL PROBLEMA DE INVESTIGACION

¢Cudl es la epidemiologia, y las caracteristicas clinicas, diagnésticas y terapéuticas en
pacientes con diagnostico de tuberculosis enteroperitoneal, en el Hospital Nacional Arzobispo

Loayza, en el periodo 2008 - 2012?

.3. OBJETIVOS

.3.1 OBJETIVO GENERAL:

Identificar la epidemiologia y las caracteristicas clinicas, diagnésticas y terapéuticas en
pacientes con diagnostico de tuberculosis enteroperitoneal, en el Hospital Nacional Arzobispo

Loayza, en el periodo 2008 - 2012.
1.3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS:

¢ Identificar el sexo y edad de pacientes con diagnéstico de tuberculosis enteroperitoneal,

en el Hospital Nacional Arzobispo Loayza, en el periodo 2008 - 2012.
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Identificar el grupo etareo de pacientes con diagnostico tuberculosis enteroperitoneal en
el Hospital Nacional Arzobispo Loayza, en el periodo 2008 - 2012.

Identificar la mortalidad en los pacientes con diagnéstico de tuberculosis
enteroperitoneal, en el Hospital Nacional Arzobispo Loayza, en el periodo 2008 - 2012.
Identificar las factores relacionados de la tuberculosis enteroperitoneal en el Hospital
Nacional Arzobispo Loayza en el periodo 2008 - 2012.

Identificar el cuadro clinico de los pacientes con diagnéstico de tuberculosis
enteroperitoneal en el Hospital Nacional Arzobispo Loayza, en el periodo 2008 - 2012.
Identificar las modalidades diagnésticas de la tuberculosis enteroperitoneal en el
Hospital Nacional Arzobispo Loayza, en el periodo 2008 - 2012.

Identificar las modalidades terapéuticas de la tuberculosis enteroperitoneal en el
Hospital Nacional Arzobispo Loayza, en el periodo 2008 - 2012.

Identificar las complicaciones en pacientes con tuberculosis enteroperitoneal en el
Hospital Nacional Arzobispo Loayza, en el periodo 2008 - 2012.

Identificar la localizacion mas frecuente en los pacientes con diagnéstico de
tuberculosis enteroperitoneal en el Hospital Nacional Arzobispo Loayza, en el periodo

2008 - 2012.

JUSTIFICACION

Las manifestaciones clinicas de la tuberculosis enteroperitoneal no son patognomoénicas

y esta entidad es prevalente en nuestro medio, por lo cual es necesario conocer las

caracteristicas clinicas, modalidades diagndsticas y terapéuticas en un hospital general

como el Hospital Arzobispo Loayza que es de referencia nacional.
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CAPITULO Il

MARCO TEORICO

Il. 1 BASES TEORICAS

INTRODUCCION

El 10-20 % de los casos de tuberculosis son extra pulmonares, porcentaje que aumenta
de manera considerable (45-75 %) en pacientes con infeccion por el VIH. Mas de un 5 %
de los pacientes con TBC presentan afeccion abdominal. La afeccion digestiva de la TBC
puede manifestarse de manera muy heterogénea, dependiendo del érgano u 6rganos a
los que afecta. Aunque M. tuberculosis puede infectar a todo el tracto gastrointestinal,
desde la boca al ano, asi como a los 6rganos abdominales (higado, pancreas, peritoneo),
las formas de presentacion mas frecuentes son la TBC intestinal, la peritonitis tuberculosa
y la linfadenitis mesentérica. Afecta generalmente a adultos jovenes, en la tercera-cuarta
década de la vida, sin diferencias en cuanto a la distribucién por sexos.

La TBC digestiva puede presentarse con enfermedad pulmonar activa. Esta asociacion
es mas frecuente en condiciones socioeconémicas desfavorecidas y su coexistencia es
variable segun las series (5-38 %). Parece que a mayor gravedad de la TBC pulmonar se
asocia a una mas elevada incidencia y gravedad de la TBC abdominal. Un grupo
importante son los pacientes con cirrosis hepatica, en los que el diagnéstico de TBC

digestiva se encuentra enmascarado, por las caracteristicas clinicas de la hepatopatia.

La mortalidad por TBC en este grupo es mas elevada que en los pacientes sin
hepatopatia de base. Otro grupo especial esta constituido por los pacientes con

enfermedad inflamatoria intestinal que toman farmacos inmunodepresores y corticoides; a

12



su vez, los pacientes a los que se infunde infliximab son una poblacion de riesgo elevado

para contraer la enfermedad tuberculosa (5).

La clinica consiste en un sindrome constitucional de evolucion subaguda con pérdida de
peso, astenia y anorexia, se asocia febricula de predominio vespertino, sudoracion
nocturna y malestar general progresivo. El diagndstico de la enfermedad tuberculosa del

aparato digestivo se basa en una serie de exploraciones complementarias (6).

Las pruebas bésicas de laboratorio revelan cambios inespecificos, como anemia,
leucocitosis con linfocitosis, aumento de los reactantes de fase aguda, asi como
hipoalbuminemia e hipocolesterolemia. Estas Ultimas tienen un origen multifactorial y
pueden ser debidas a la malnutricion subyacente del paciente, a la afeccion tuberculosa
del higado que impide la sintesis de estos dos parametros o a la enfermedad enteral, que

impediria su absorcién.

La prueba de la tuberculina o intradermorreaccion de Mantoux determina la
sensibilizacién del individuo a la infeccion tuberculosa poniendo en contacto con un
extracto de bacilo tuberculoso (7). El test de tuberculina con derivado proteico purificado
(PPD) es positivo en aproximadamente 70 % de los pacientes con peritonitis tuberculosa,

sin embargo, un resultado negativo no excluye el diagndstico (40).

El test basado en células T para mycobacterium tuberculosis (ELISPOT), aprobado por la
FDA, mide la respuesta de las células T a antigenos del mycobacterium tuberculosis, ha
mostrado resultados prometedores. Un estudio de 72 pacientes report6 la sensibilidad y
especificidad de ELISPOT en diagnostico de TBC extrapulmonar con 94 % y 88 %
respectivamente. El ELISPOT en sangre periférica o liquido ascitico puede ser util en el

diagnostico de TBC activa, pero no es disponible en muchas instituciones (40).
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La radiografia simple de térax permite visualizar las lesiones caracteristicas de la TBC
pulmonar. Se estima que el 15-20 % de los pacientes con TBC abdominal presentaran
signos de TBC pulmonar activa en la radiografia de térax; por tanto, el resultado normal
de la radiografia de toérax no excluye la afeccion digestiva. En cuanto a las técnicas de
imagen del abdomen, la informacion que ofrece la radiografia simple de abdomen suele
Ser escasa Yy poco orientativa, puede observarse la presencia de ascitis, asi como de
calcificaciones abdominales correspondientes a ganglios linfaticos o granulomas, sin que
ninguno de estos hallazgos indique la presencia de una enfermedad activa. Los hallazgos
ecograficos caracteristicos de la TBC abdominal (linfadenopatias con resalte periférico,
masas o implantes nodulares peritoneales, ascitis de alta densidad difusa o localizada,
enteritis 0 masas inflamatorias en la region ileocecal) no permiten establecer el
diagnostico de certeza de esta entidad clinica, ya que pueden aparecer en otros procesos
patoldgicos (8,9). La tomografia axial computarizada (TAC) permite detectar con mayor

precision que la ecografia la presencia de ascitis de alta densidad y linfadenopatias (8,9).

La laparoscopia es la técnica de referencia para el diagnéstico de la peritonitis
tuberculosa. El dato tipico es la presencia de nédulos blanquecinos que semejan “granos
de mijo” menores de 5 mm, esparcidos sobre el peritoneo y las visceras. Existe una
variante, que es la peritonitis fiboroadhesiva, en la que existen adherencias entre las dos
superficies peritoneales, y la superficie hepéatica (10). La laparoscopia permite la
visualizacién de la superficie hepatica, pudiendo identificar lesiones similares a las
anteriores, difusas o focales que pueden confluir, dando lugar a masas de aspecto

tumoral.

Para el diagnéstico microbiolégico se dispone de diferentes técnicas para identificar las
micobacterias a partir de muestras de tejidos afectados, como la tincion de Zhiel-

Nielseen, el cultivo en medio de Loéwestein, y la deteccion de ADN de micobacterias
14



mediante técnicas de biologia molecular, como la reaccién en cadena de la polimerasa
(PCR) o la reaccion en cadena de la ligasa (LCR). Mediante la tincion de Zhiel-Nielseen
se identifican los bacilos acido alcohol resistente (BAAR) sobre la muestra, formando

parte de este grupo M. tuberculosis.

La sensibilidad de esta técnica es baja, cerca de un 3 % en algunas muestras de origen
digestivo. El cultivo en medio de LoOwestein permitiria llegar a un diagnostico de
enfermedad micobacteriana al cabo de 20-40 dias de la siembra de la muestra, por lo que

cuando se necesita un diagnostico rapido no es muy util en la practica clinica.

Existen modernas técnicas de cultivo, como el BACTET radiométrico o el BACTET-MGIT
(Mycobacterium Growth Indicator Tube), que emplean diversos medios liquidos con los
gue se acortan los plazos de incubacién y de crecimiento de micobacterias a menos de 3
semanas (media de 14 dias). El cultivo permite disponer de la cepa causante de la
enfermedad, para identificar su especie y realizar pruebas de sensibilidad a
tuberculostaticos. El resultado del cultivo a veces se encuentra influido por la cantidad de
muestra remitida, como es el caso del liquido ascitico, donde se obtienen mejores
resultados con volimenes mayores de 1L. La deteccion de ADN de micobacterias
mediante PCR es una técnica rapida que permite obtener un diagndstico en 48-72 h,
altamente eficaz, aunque mas cara que otros métodos convencionales. Esta técnica se
ha afianzado como un método con igual o mayor sensibilidad que el cultivo sobre
muestras pulmonares (11). Sin embargo, debido a su gran sensibilidad podrian
mantenerse resultados positivos del ADN prolongados en el tiempo, aun existiendo buena

respuesta y tendencia a la curacién de la enfermedad.

El estudio anatomo patolégico de la muestra de biopsia obtenida de distintos 6rganos

afectados ofrece el diagnostico de certeza. El hallazgo mas significativo es la presencia
15



de granulomas caseificantes. Un granuloma es una lesién nodular formada por células
epiteloides y linfocitos que a veces incluye células gigantes multinucleadas. La presencia
de caseum, generalmente central, es tipica de la infeccién tuberculosa, aunque existen
otras entidades, como la enfermedad de Hodgkin o la sarcoidosis, que pueden presentar

granulomas parecidos en muy raras ocasiones.

M. tuberculosis puede infectar cualquier regién del tracto digestivo, aunque su
localizacién méas habitual es la regién ileocecal. Entre las razones que se han especulado
por las que el bacilo se acantona en la region ileocecal estan su riqueza de tejido linfoide,
asi como la posibilidad de mayor contacto y mas prolongado de la bacteria con la mucosa
intestinal debido a la estasis fisiolégica del contenido intestinal y a la escasa actividad

digestiva (10).

La afeccién del estbmago, duodeno, recto y region perineal también es muy poco
frecuente (14,15,16). La tuberculosis intestinal es la forma de presentacion mas frecuente
de tuberculosis digestiva y afecta a la region ileocecal en mas del 90 % de los casos (10).
El apéndice en raras ocasiones resulta afectado de manera primaria y aislada, y se
presenta con perforacion (8). La TBC intestinal puede presentarse con tres patrones
principales: ulcerativo, hiperplasico y esclerodtico o estendtico. El ulcerativo es el mas
frecuente y se localiza, sobre todo en el ileon y el yeyuno, se caracteriza por la presencia
de Ulceras multiples, transversales y de pequefio tamafio (3-6 mm), junto con areas de
mucosa intestinal normal (10). Aproximadamente en un 10 % de los pacientes, la TBC
intestinal es de tipo hiperplasico, por reaccion fibroblastica submucosa y subserosa del
segmento intestinal afectado. Menos frecuente es el tipo estenético, que puede afectar al

intestino delgado o grueso.
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El cuadro clinico suele ser insidioso, aunque se estima que en un 20-36 % se presentara
de forma aguda, principalmente debido a la aparicion de una complicacién. El sintoma
mas frecuente es dolor abdominal (80-85 %), aunque también puede existir pérdida de
peso, distension abdominal (que puede ser secundaria a la presencia de ascitis), diarrea,
fiebre, sudoracion nocturna y anorexia (8,9,17); con menor frecuencia se observan
nauseas, vomitos y melenas. EI mecanismo patogénico de la diarrea, habitualmente
acuosa y sin productos patolégicos, es desconocido, aunque se postula que es debido a
una respuesta inflamatoria generalizada del intestino delgado. En la exploracién fisica
puede objetivarse la presencia de una masa abdominal (25-50 % de los pacientes)

localizada prioritariamente en la fosa iliaca derecha (8).

El colon puede resultar afectado de manera aislada (9 % de los casos), sin que coexistan
lesiones sincrénicas en el intestino delgado (14). Puede manifestarse en forma de
cuadros suboclusivos o con episodios de hemorragia digestiva baja. La oclusién intestinal

puede ser secundaria a estenosis inflamatorias o al crecimiento de p6lipos hiperplasicos.

Es muy rara la afeccion difusa de todo el colon en forma de colitis tuberculosa extensa,
similar a la enfermedad de Crohn, también puede complicarse con perforacién y
peritonitis secundaria (18). Debera establecerse el diagnostico diferencial con
enfermedades como la colitis ulcerosa, la enfermedad de Crohn, el carcinoma de colon,
el linfoma, la amebiasis e, incluso, la sarcoidosis. Son de utilidad los estudios radiolégicos
baritados, la ecografia y la TAC abdominales, asi como la colonoscopia. En fases
avanzadas de la TBC ileocecal, la TAC puede revelar imdgenes con caracteristicas
diferenciales para establecer el diagnéstico frente a la enfermedad de Crohn y el linfoma
(14). El estudio radiolégico baritado puede sugerir alteraciones de la motilidad intestinal,
como un transito rapido. La afeccion ileocecal puede dar lugar a la presencia de Ulceras,

alteraciones morfolégicas y funcionales de la valvula ileocecal, con incompetencia de la
17



misma, deformidad y acortamiento del polo cecal e incluso del colon ascendente,
segmentos intestinales dilatados o estenosis (11, 12). En el enema opaco, el colon pone
de manifiesto ulceraciones irregulares que pueden confluir, afectando a &reas
circunferenciales. La colonoscopia con ileoscopia es de utilidad en la TBC intestinal con
afeccion coldnica y/o ileocecal, ya que no sélo permite la visién directa de la mucosa
colonica afectada, sino también la toma de muestras para el estudio histologico y
microbioldgico, que permitirdn en Ultima instancia el diagnostico definitivo de la TBC
intestinal en un 80 % de los casos. Las lesiones colonicas més habituales son las Ulceras

y los nddulos.

Las complicaciones mas frecuentes de la TBC intestinal son la obstruccion intestinal
aguda o subaguda por el crecimiento de lesiones intraluminares o por compresion
extrinseca, y la hemorragia digestiva masiva debida a ulceraciones y fistulas
aortoentéricas. También pueden formarse fistulas enteroentéricas, colonoentéricas,
colonoduodenales, pieloduodenales, e incluso se ha descrito fistulizacion
coledocoduodenal. La perforacién intestinal es poco frecuente, aunque se ha observado
una mayor incidencia de esta complicacion en pacientes con sida y en infectados por el

VIH.

La linfadenitis tuberculosa, afeccién de los ganglios linfaticos por M. tuberculosis, es uno
de los hallazgos mas frecuentes de la TBC abdominal y comprende entre el 25y el 93 %
de los casos publicados. Es mas frecuente en pacientes inmunodeprimidos. Los
principales ganglios linfaticos afectados son los mesentéricos, los de las regiones
ileocecales, y piloroduodenal. Para el diagnostico es de utilidad la ecografia y la TAC
abdominal, aunque las imagenes obtenidas no son especificas, pues pueden observarse

en otras enfermedades, como las metastasis de tumores testiculares, el carcinoma
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escamoso de cabeza y cuello, los linfomas, la enfermedad de Whipple y la enfermedad

de Crohn (20).

La tuberculosis pancreatica es extremadamente rara, sobre todo de manera primaria, y

se han descrito pocos casos (19).

La tuberculosis peritoneal es una localizacién digestiva frecuente de enfermedad
tuberculosa. En paises desarrollados aparece en poblacion de riesgo; sin embargo, en
paises en vias de desarrollo todavia sigue siendo una causa frecuente de ascitis en la
poblacion general (13). Ademas de la reactivacion de focos latentes implantados en el
peritoneo, la TBC peritoneal puede producirse a partir de la rotura a la cavidad peritoneal
de material caseoso albergado en los ganglios linfaticos y por diseminacién directa desde

focos contiguos genitales, generalmente desde la trompa de falopio (13).

Para el diagnostico es imprescindible analizar el liquido ascitico mediante estudios
citoquimicos y microbiolégicos. La celularidad revela un predominio linfocitario en un
elevado numero de casos. El analisis bioquimico es muy importante, debiendo prestar
atencion a tres parametros: gradiente de albumina entre el suero y el liquido ascitico,
adenosina deaminasa (ADA) y CA 125. Los términos exudado y trasudado eran muy
utilizados hasta los afios ochenta, basados en la cantidad de proteinas y LDH del liquido
ascitico. Esta clasificacién es bastante util para otros liquidos organicos; no obstante,
para la ascitis no es operativa y nunca ha sido validada. Por tanto, hoy se deberian
abandonar los términos exudado y trasudado para hablar del gradiente de albumina entre
el suero y el liquido ascitico, y clasificar asi la ascitis segin posea un alto o bajo
gradiente de albumina dependiendo de que éste sea mayor o menor de 1,1,

respectivamente.
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Este gradiente indica la presencia de hipertensién portal y se correlaciona con su
magnitud. En el caso de la TBC, éste es menor de 1,1, demostrando una concentracion
de proteinas mas elevada en el liquido ascitico que en el plasma, ya que la ascitis
tuberculosa se forma por exudacién de un liquido rico en proteinas derivado de células
peritoneales infectadas. En pacientes con enfermedades asociadas que causen
hipertensién portal, como los cirréticos, este gradiente puede ser mayor, por lo que la

TBC puede ser mas dificil de diagnosticar.

La determinaciéon de ADA en liquido ascitico es un marcador importante en el diagndstico
de TBC peritoneal. El rendimiento diagnostico difiere mucho segun el lugar donde se
aplique, dadas las variaciones que hay en la prevalencia de la enfermedad. La adenosina
deaminasa (ADA) es un producto derivado de células inmunes activadas, no procede
directamente de M. tuberculosis. Por este motivo, en situaciones en las que la inmunidad
esté deprimida (cirrosis, infeccion por el VIH, sida) pueden dar falsos negativos. También
puede haber falsos positivos en la carcinomatosis peritoneal, la peritonitis bacteriana

espontanea y la peritonitis bacteriana secundaria.

Se ha observado que el CA 125, marcador tumoral de neoplasia ginecoldgica, se
encuentra elevado de forma importante en la ascitis tuberculosa y en el suero de
pacientes con TBC peritoneal. Las concentraciones séricas de CA 125 disminuyen
conforme el tratamiento antituberculoso hace su efecto; por ello, algunos estudios

proponen este marcador para evaluar la respuesta al tratamiento tuberculostatico (21).

La laparoscopia con toma de biopsia sigue siendo la técnica de referencia para el
diagnostico de la TBC peritoneal. La tuberculosis hepatobiliar ha tenido distintas formas
de clasificacion, por lo cual se creé cierta confusion. Nos hemos decidido por ofrecer una

clasificacion que sea fundamentalmente til para la practica clinica. Existen tres formas
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de afeccion hepatica de la TBC: la forma miliar, la focal o local y la biliar. La forma miliar
es la mas frecuente; la afeccion hepética forma parte de una TBC miliar generalizada en
la que resultan afectados otros dérganos, y es consecuencia de la diseminacion
hematdgena de la micobacteria, que llega al higado a través de la arteria hepatica. A su
vez, el higado puede resultar afectado de forma difusa, con lesiones generalizadas, o
presentar lesiones focales en forma de tubérculos o abscesos. Cursa generalmente de

forma asintomatica, siendo muy dificil de diagnosticar (9).

En la forma local, el higado es el tnico érgano afectado del organismo, siendo esta forma
poco prevalente en la practica clinica. Esta variante incluye la presencia de nodulos
anicos o mudltiples, llamados tuberculomas, y el absceso hepético tuberculoso. El
tuberculoma es una estructura envuelta por una seudocapsula fibroso-inflamatoria, que
aparece como resultado de la unibn de otras lesiones mas pequefias llamadas
tubérculos. El absceso representa la degeneracion caseosa del tuberculoma, albergando
abundantes bacilos acido alcohol-resistentes (BAAR) en su interior (17). La forma

hepatobiliar es la menos frecuente y en ella participan los conductos biliares.

El dolor en el hipocondrio derecho, la fiebre y el cuadro constitucional son los
componentes del sindrome clinico. En la forma hepatobiliar pueden presentarse crisis
colangiticas. Aun cuando se retrasen el diagnéstico y el tratamiento de la TBC hepatica,
la evolucion a cirrosis es poco frecuente; cuando aparece es el resultado de la fibrosis
portal y sinusoidal. La muerte por fallo hepatico fulminante es extremadamente rara, y

siempre en el contexto de una afeccién masiva del higado.

En la exploracion fisica destaca la hepatomegalia dolorosa a la palpacion, muchas veces
de superficie nodular que a menudo sugiere el diagndstico de hepatocarcinoma como

primera posibilidad. En la analitica destaca una colestasis disociada, con gran elevacion
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de la fosfatasa alcalina, y bilirrubina normal o ligeramente elevada, asi como un discreto
aumento de las transaminasas, esto se explica por la naturaleza infiltrativa mas que
compresiva de las lesiones. En la afeccion hepatobiliar, donde es relevante el caracter
compresivo, la ictericia es mas manifiesta, aunque también predomina la elevacién de la

fosfatasa alcalina.

La biopsia de las lesiones puede tomarse a ciegas, guiada por ultrasonidos o por TAC o
llevarse a cabo durante una laparoscopia. La primera es mas rentable en el caso de la
TBC miliar, donde todo el higado se encuentra afectado. La biopsia guiada con técnicas
de imagen es interesante cuando se han detectado lesiones focales con TAC o con
ecografia. La colangiopancreatografia retrégrada endoscépica (CPRE) es imprescindible
para diagnosticar la forma hepatobiliar de la TBC. Generalmente, las lesiones consisten
en estenosis tortuosas, irregulares, con dilatacién proximal a lo largo del arbol biliar. Las
zonas mas afectadas son el conducto hepatico comudn y los ductos intrahepaticos, que
presentan estenosis y dilataciones segmentarias. Esta apariencia es similar a la de
procesos neoplasicos de la via biliar, por lo que es importante la toma de biopsia para el

diagnostico diferencial.

Para el tratamiento de la enfermedad tuberculosa disponemos de farmacos de primera
linea y de los llamados farmacos de reserva. Los primeros incluyen rifampicina (R),
isoniacida (H), pirazinamida (Z), etambutol (E) y estreptomicina (S). La rifampicina es un
inductor enzimatico que puede producir colestasis. La isoniacida provoca citélisis, al igual
que la pirazinamida, pudiendo ser causante de una hepatitis toxica grave. Dentro de los
segundos se incluyen la cicloserina (Cs), el ofloxacino (O), el ciprofloxacino, la
capreomicina (Cp), la clofacimina (Cf), la rifabutina y los macrolidos, como claritromicina y
azitromicina. Los dos primeros presentan depuracion renal, sin que el higado participe en

su metabolizacién, mientras que el resto presenta una metabolizacion hepatobiliar. A
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estos farmacos hay que afiadir nuevas quinolonas, como levofloxacino y moxifloxacino, y

nuevas moléculas como linezolid (oxazolidininona) y telitromicina (estolido).

A la hora de elegir una pauta terapéutica, hay que inclinarse por un tratamiento que
ofrezca un alto poder bactericida y esterilizante, con bajo nimero de recidivas, bajo coste,

y buena aceptacion y tolerancia por parte del paciente.

Este objetivo puede conseguirse con un tratamiento de seis meses que conste de dos
meses con Isoniacida, rifampicina, pirazinamida , etambutol y cuatro meses de
Isoniacida, rifampicina; o bien una pauta de nueve meses que incluya dos meses de

isoniacida, rifampicina, pirazinamida, etambutol y siete meses de Isoniacida, rifampicina.

El tratamiento tuberculostatico puede provocar gran cantidad de efectos adversos, entre
ellos hepatotoxicidad, de especial importancia en la practica clinica del gastroenterélogo,
es el efecto adverso mas frecuente y mas grave, pudiendo ser producido por H, Z, Ry Pt.
La isoniacida es el farmaco mas implicado en la hepatotoxicidad, asi como el mas
estudiado. La isoniacida es acetilada en el higado por la enzima acetiltransferasa. Su
metabolito, acetilhidrazida, es hidrolizado a monoacetilhidrazida. Este Ultimo se oxida por
el citocromo P4502E1, dando lugar a metabolitos toxicos incriminados en la
hepatotoxicidad. La isoniacida también puede producir metabolitos hepatotéxicos sin
necesidad de acetilacion, como la hidracida. EI mecanismo por el que la rifampicina
produce hepatotoxicidad estd menos estudiado. Parece ser que es una inductora del
citocromo P450 y, al administrarla conjuntamente con la isoniacida, potencia la formacién

de metabolitos toxicos de esta Ultima (22).
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11.2 DEFINICIONES CONCEPTUALES

Tuberculosis enteroperitoneal

La tuberculosis enteroperitoneal es una enfermedad crénica, especifica, generalmente
secundaria a tuberculosis pulmonar avanzada, que mayormente adopta la forma
localizada en el tejido linfoide ileal, con localizaciébn frecuente en ileon terminal,

yeyunoileal, ileocecal y peritoneo

Tuberculosis intestinal

La tuberculosis intestinal afecta el intestino delgado de preferencia, y el sintoma mas
frecuente es el dolor abdominal crénico seguido de fiebre, diarrea, constipacion y baja de
peso.

La region ileocecal es la sitio mas frecuentemente afectado (40,41).

Tuberculosis peritoneal
La tuberculosis peritoneal compromete el peritoneo parietal y visceral, cuya manifestacion

principal es ascitis (40,41).

Diagndstico

Histologia: hallazgo de granuloma caseoso, en la muestra por anatomia patoldgica.

(28,31)

Bacteriologia: identificacion del BK mediante cultivo o examen directo en heces, aspirado

gastrico, o en liquido peritoneal.

Prueba terapéutica exitosa: Pacientes con sospecha clinica, por imagenes y/o laboratorio
(ADA:>40U/L en liquido ascitico, la diferencia de albumina del suero/liquido ascitico es <

1.1 g/dL) de TBC enteroperitoneal, pero sin la identificacién del BK y que han respondido
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favorablemente al tratamiento de tuberculosis demostrado por la mejoria clinica o la

desapariciéon de los sintomas.

Test de ADA

La adenosina deaminasa es una enzima degradada de las purinas que es necesaria para
la maduracion y diferenciacion de las células linfoides, cuyos valores >40U/L en liquido
ascitico tienen una sensibilidad de 100 % y especificidad de 97 %. Sin embargo la
sensibilidad es sustancialmente menor en pacientes cirréticos aproximadamente un 30 %,

debido a la pobre respuesta celular y humoral en los pacientes cirréticos (40).

Gradiente albumina suero ascitis (GASA)

El gradiente albumina suero ascitis es la diferencia de albumina del suero/liquido ascitico
gue en los pacientes con tuberculosis peritoneal sin cirrosis concomitante es < 1.1 g/dL

(40).

Esquema de tratamiento para tuberculosis — MINSA — 2006

ESQUEMA UNO

En pacientes con tuberculosis sin antecedentes de haber recibido tratamiento
antituberculoso previo o, si lo recibieron, éste fue por menos de treinta dias consecutivos
incluye los siguientes farmacos: isoniacida (H), rifampicina (R), pirazinamida (2),

etambutol (E), durante seis meses:

* Primera Fase: 50 dosis (diario de lunes a sabado con RHEZ)

» Segunda Fase: 32 dosis (intermitente, dos veces por semana, con RH)

ESQUEMA DOS
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En personas con tuberculosis antes tratados (AT) quienes tienen el antecedente de haber
recibido tratamiento anti TB por mas de 30 dias, incluye recaidas y abandonos
recuperados, incluye los siguientes farmacos: rifampicina (R), isoniacida (H), pirazinamida

(Z), etambutol (E) y estreptomicina (S), durante ocho meses:

* Primera fase: 75 dosis (dos meses, de lunes a sabado con RHEZS, seguido de un mes

diario de lunes a sdbado con RHEZ).

* Segunda fase: 40 dosis, dos veces a la semana, con RHE (42).

Actualmente desde fines del 2013 se trata con un solo esquema de tratamiento y

dependiendo de los estudios de los estudios de sensibilidad (43).

* Primera Fase: dos meses (RHEZ) diario (50 dosis)

» Segunda Fase: cuatro meses (R3H3), tres veces por semana (54 dosis)
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CAPITULO 1lI

MATERIAL Y METODOS

DISENO METODOLOGICO
TIPO DE ESTUDIO: Es descriptivo, transversal, retrospectivo, observacional

POBLACION Y MUESTRA

A. UBICACION ESPACIO TEMPORAL

e Lugar de Estudio: Hospital Nacional Arzobispo Loayza

e Periodo : enero 2008 - diciembre 2012
B. MUESTRA

Se recolectaron todas las historias clinicas de los pacientes con diagnéstico de
tuberculosis enteroperitoneal (a través de los CIE 10) del departamento de estadistica del
Hospital Arzobispo Loayza dentro del periodo de estudio de acuerdo a los criterios de

inclusion.

VARIABLES - DEFINICIONES OPERACIONALES

VARIABLES
VARIABLES INTERVINIENTES

e Sexo
e Edad
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VARIABLES INDEPENDIENTES

e Factores relacionados
e Manifestaciones clinicas
o Métodos diagndsticos

e Terapia empleada

VARIABLES DEPENDIENTES

e Tuberculosis enteroperitoneal
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OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

Variable

Naturaleza

Forma
de
Medicion

Indicadores

Escala
de
Medicion

Expresién Final

Sexo

Cualitativa

Indirecta

Tipo de Sexualidad

Nominal

1. Femenino

2. Masculino

Edad

Cuantitativa

Indirecta

ARos vividos

De
Intervalo

> W npoRe

Menores de 20
20 a 40
40 a 60

Mayores de 60

Factores
relacionados

Cualitativa

Indirecta

Factores relacionados la

tuberculosis
enteroperitoneal

Nominal

Sida

Diabetes
Mellitus

Cirrosis
hepatica

Insuficiencia
renal

Alcoholismo

Otros

Cuadro

Clinico

Cualitativa

Indirecta

Signos y sintomas tanto
locales como sistémicos

de la enfermedad

Nominal

Dolor
Abdominal

Fiebre

Diarrea
crénica

Nauseas y
Vomitos

Constipacién
Baja de peso

Distensioén
abdominal

Ascitis
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i. Oftros

Tuberculosis | Cualitativa | Indirecta | Histologia: hallazgo de | Nominal | a. Histologia
enteroperiton tuberculosis, en la o
eal: muestra por anatomia b. Bacteriologia
diagnadstico atolégica.

g P g c.Prueba
Bacteriologia: terapeutica.
identificacion  mediante
cultivo o BK (+) de
mycobacterium en
heces, aspirado gastrico,

o en liquido peritoneal.
Prueba terapéutica:
Pacientes con sospecha
clinica, por iméagenes
(radiografias, ecografias
y  tomografias) ylo
laboratorio (ADA:>40U/L
en liquido ascitico, la
diferencia de albumina
del suero/liquido ascitico
es < 1.1 g/dL) de TBC
digestiva, con prueba
terapéutica exitosa.
Terapia Cualitativa | Indirecta | Tipo de tratamiento | Nominal | A. Terapia
Empleada empleado medicamentosa
Esquema uno
Esquema dos
Complicacio | Cualitativa | Indirecta | Eventos imprevistos de a) Obstruccion
nes la enfermedad Intestinal
a) Hemorragia
b) Fistulizacion
c) Perforacion
d) Otras
complicaciones
e) No hubo
complicaciones
Localizacion | Cualitativa | Indirecta | Nombre del | Nominal | a. Yeyuno-ileon

lugar afectado por TBC
intestinal

a. lleo-cecal

b. Colon
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ascendente

c. Ano-recto
d. Ciego
e. Peritoneo

f. Otros

PROCESO DE LA CAPTACION DE LA INFORMACION

Se obtuvo informacién de las historias clinicas de la poblacién objetivo, de los archivos de

informes de endoscopia, laparoscopia, y archivos de anatomia patoldgica.
ANALISIS E INTERPRETACION DE LA INFORMACION:

Se confeccion6 una base de datos en Excel 2007.

La distribucion de los pacientes de acuerdo a sus caracteristicas clinicas vy
epidemioldgicas, se expresd en tablas de frecuencia, aplicando medidas de tendencia

central (media, mediana, limite inferior y superior).

Los datos han sido procesados en el programa SPSS17.0 (STADISTICAL PACKAGE

SOCIAL SOFISTICAL)

ASPECTOS ETICOS

Nuestro estudio se realiz6 previa autorizacion de la oficina de capacitaciébn docencia e
investigacion del Hospital Loayza y de la oficina de ética médica cumpliendo las normas

de la declaracién de Helsinki.

¢ No se interviene sobre el paciente de forma directa por la naturaleza del estudio.
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CARACTERISTICAS GENERALES

Criterios de inclusion: Pacientes con al menos uno de los siguientes criterios:

e Evidencia histoldgica de granulomas caseosos.

o Demostracién histologica del bacilo acido-alcohol-resistente (BAAR), en las
lesiones, secreciones, liquido ascitico, etc.

e Aislamiento del Mycobacterium tuberculosis mediante cultivo del tejido o secrecion

e Examen directo de BK (+) de mycobacterium en heces, aspirado gastrico, o en
liquido peritoneal.

e Pacientes con sospecha de TBC digestiva por clinica, imagenes y/o laboratorio,

con prueba terapéutica exitosa.

Criterios de exclusion:
e Pacientes que no se encuentren dentro del periodo de estudio.
e Pacientes con historia clinica con datos incompletos.

e Pacientes con tuberculosis en otros 6rganos.
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CAPITULO IV

RESULTADOS

1 DESCRIPCION DE LA POBLACION

Tabla N°1
Descripcion de la poblacion NuUmero de casos
Pacientes con diagnostico probable 14
No se encontraron las Historias Clinicas 26
Datos Incompletos en historia 10
Pacientes que cumplieron los criterios de inclusion. 71
Total 121

Fuente: Oficina de Estadistica e Informatica HNAL

De un total de 121 pacientes, se selecciondé 71 casos de acuerdo a los criterios de
inclusién, en 14 casos se llegd al diagnéstico probable pero no se comprobd, (ej. Los
pacientes con sospecha de tuberculosis enteroperitoneal pero que fallaron a la prueba
terapéutica), en 26 no se hallé la historia clinica y 10 tenian datos incompletos, por lo que

solo se estudio 71 pacientes de acuerdo a los criterios de inclusion.
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2 Sexo

GRAFICO N°1

DISTRIBUCION POR SEXO EN PACIENTES CON TUBERCULOSIS

ENTEROPERITONEAL HNAL 2008 -2012

M Femenino

M Masculino

Fuente: Hoja de recoleccion de datos

El sexo femenino representd el 66,20 % (47 pacientes) y el sexo masculino el 33,8 % (24

pacientes).
3 Edad
Tabla N°2
N Minimo | Maximo |Promedio| Mediana
Edad 71 17 69 38,04 37

Fuente: Hoja de recoleccién de datos

Las edades limites (17-69) de los pacientes y un promedio de 38 con una mediana de 37.
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DISTRIBUCION POR GRUPO ETAREO EN PACIENTES CON TUBERCULOSIS

GRAFICO N°2

ENTEROPERITONEAL HNAL 2008 -2012

30,00%
25,00%
20,00%
15,00%
10,00%

5,00%

0,00%

27%
21%

16,00%
14% 13%

17-20 21-30 31-40 41-50 51-60 61-70
anos anos anos anos anos anos

M 17-20anfos @ 21-30arios M 31-40 anos
[141-50afos @ 51-60afios L1 61-70 anos

Fuente: Hoja de recoleccién de datos

El 27 % de los pacientes tenia entre 21 a 30 afios, seguido de 21 % entre 31 a 40 afos, y

16 % entre 17-20 afos.
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4. Factores relacionados

GRAFICO N°3

DISTRIBUCION POR FACTORES RELACIONADOS EN PACIENTES CON

TUBERCULOSIS ENTEROPERITONEAL HNAL 2008 -2012

14.00%

12.00%

10.00%

8.00%

4.22% 4.22%

6.00%

4.00%

2.00%

0.00%
Infeccion VIH  Alcoholismo Cirrosis Diabetes Insuficiencia
hepatica mellitus Renal

Fuente: Hoja de recoleccion de datos

El factor relacionado mas frecuente fue la infeccion por VIH 12.67 %.



5 Cuadro Clinico

GRAFICO N°4

DISTRIBUCION POR CUADRO CLINICO EN PACIENTES CON TUBERCULOSIS

ENTEROPERITONEAL HNAL 2008 -2012

90.00%
80.00%
70.00%
60.00%
50.00%
40.00%
30.00%
20.00%
10.00%

0.00%

Fuente: Hoja de recoleccion de datos

El dolor abdominal fue el sintoma mas frecuente en 80,30 % y el signo mas frecuente la

ascitis en 60,56 %.
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6 Complicaciones

DISTRIBUCION POR COMPLICACIONES EN PACIENTES CON TUBERCULOSIS

GRAFICO N°5

ENTEROPERITONEAL HNAL 2008 -2012

8.00%

7.00%

6.00%

5.00%

4.00%

3.00%

2.00%

1.00%

0.00%

4.22%

1.41%

Obstruccion
intestinal

Hemorragia Perforacion Fistulizacion
intestinal

Abdomen
agudo
quirargico

Fuente: Hoja de recoleccion de datos

La complicacion mas frecuente fue la obstruccion intestinal con 7,04 %, seguido de

hemorragia digestiva y el abdomen agudo quirdrgico con 4,22 %.
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7 Localizaciéon

GRAFICO N° 6

DISTRIBUCION POR LOCALIZACION EN PACIENTES CON TUBERCULOSIS

ENTEROPERITONEAL HNAL 2008 -2012

80.00%

70.00%

60.00%

50.00%

40.00%

30.00%

20.00%

10.00%

0.00%

Fuente: Hoja de recoleccion de datos

La localizacién mas frecuente de la tuberculosis fue en el peritoneo con 76,05 %, seguido

de la region ileocecal con 17 %.
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8 Diagndstico

Tabla N° 3 Tipos de TBC digestiva y diagnéstico

Tipo de tuberculosis digestiva N° casos % Diagnéstico N°casos %
Tuberculosis Peritoneal 44 (61,9 %) Bacteriologia 0
Histologia 21 (29,6 %)
- Colonoscopia
- Laparoscopia 15 (21,1 %)
- Laparotomia 6 (8,5 %)
Prueba terapéutica 23 (32,4 %)
Tuberculosis Intestinal 17 (23,9 %)
Bacteriologia 6 (8,5 %)
- BK heces 5 (7,1 %)
- BK anatomia patolégica 1 (1,4 %)
Histologia 8 (11,3 %)
- Colonoscopia 6 (8,5 %)
-Endoscopia alta 1 (1,4 %)
-Laparoscopia
- Laparotomia 1 (1,4 %)
Prueba terapéutica 3 (4,2 %)
Tuberculosis Enteroperitoneal 10 (14,2 %)
Bacteriologia 1 (1,4 %)
-BK heces 1 (1,4 %)
Histologia 5 (7 %)
-Colonoscopia 2 (2,8 %)
- Laparoscopia 1 (1,4 %)
- Laparotomia 2 (2,8 %)
Prueba terapéutica 4 (5,6 %)

Fuente: Hoja de recoleccién de datos

La prueba terapéutica fue el método mas frecuente para el diagnostico (32,4 %) de

tuberculosis peritoneal, en la tuberculosis intestinal fue la histologia (11,3 %) y, en la

tuberculosis enteroperitoneal también fue la histologia (7 %).
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DISTRIBUCION TBC PERITONEAL, ENTEROPERITONEAL E INTESTINAL POR

GRAFICO N°7

METODOS DE DIAGNOSTICO

47.88%
42.27%
50.00%
40.00%
30.00%
20.00% 9.85%
10.00%
0.00%
Bacteriologia Histologia Prueba
terapeutica
M Bacteriologia M Histologia ® Prueba terapeutica

Fuente: Hoja de recoleccion de datos

En general se llegd al diagndstico en 47,8 % de pacientes por método histolégico, 42,2

% por prueba terapéuticay 9,8 % por bacteriologia.

Tabla N° 4

Test de adenosina deaminasa (ADA) en liquido ascitico

Adenosina deaminasa (ADA) NuUmero de casos | Porcentaje
0-40 UI/L 9 23.00 %
40 UI/L 30 77.00 %
Total 39 100.00 %

Fuente: Hoja de recoleccién de datos

Se encontro6 el resultado de test de ADA > 40 UI/L en 77 % de los casos.
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Tabla N° 5

Gradiente de albumina suero-ascitis (GASA)

Gradiente albumina suero ascitis Numero de casos | Porcentaje
GASA >1.1 5 13.15%
GASA<1.1 33 86.85 %
Total 38 100.00 %

Fuente: Hoja de recoleccion de datos

Se encontro6 el resultado de GASA< 1.1 en 86.8 % de los casos.

Tabla N° 6

Diagndstico por laparoscopia en pacientes con ascitis

Hallazgos Ndmero de casos Porcentaje
Granos de mijo 9 56.25 %
Fibro-exudativo (adherencial) 5 31.25%
Mixto 2 12.50 %

Fuente: Hoja de recoleccién de datos

Se encontré como hallazgos de laparoscopia mas frecuente la presencia de granos de

mijo en 56.25 %.
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Tabla N° 7
Estudio de citologia en liquido ascitico en pacientes con TBC peritoneal y

enteroperitoneal

Estudio de citologia en liquido ascitico Numero de casos | Porcentaje
Células a predominio mononuclear 31 81.60 %
Células a predominio polimorfonuclear 7 18.40 %
Total 38 100.00 %

Fuente: Hoja de recoleccion de datos

Se encontr6 en 81.6 % células a predominio mononuclear en el liquido ascitico.

9 Terapia empleada

GRAFICO N° 8

DISTRIBUCION DE TERAPIA EMPLEADA EN PACIENTES CON TUBERCULOSIS

ENTEROPERITONEAL HNAL 2008 -2012

M Esquema |

M Esquema Il

Fuente: Hoja de recoleccion de datos



El esquema uno de tratamiento antituberculoso se utilizé6 en 68 pacientes y el esquema

dos en tres casos.

10 Mortalidad

Hubo pacientes siete fallecidos de un total de 71 pacientes con tuberculosis

enteroperitoneal que representa una mortalidad de 9,8 %.

11 Causa de Muerte

La causa de muerte fue shock séptico. Cuatro pacientes tenian infeccién por VIH estadio

sida.
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CAPITULO V

DISCUSION

La tuberculosis enteroperitoneal ha incrementado en los ultimos afios debido al siday a la
alta tasa de cepas de mycobacterium resistentes (27), la TBC es una enfermedad
frecuente en paises en desarrollo, estd asociada con la pobreza y deficiente sistema de
salud publica, predomina en personas con antecedente de tuberculosis pulmonar, asi
como presencia de condiciones patoldgicas como infeccion por virus de

inmunodeficiencia (VIH), desnutricion, etilismo, etc.

Existen escasos datos de la tuberculosis enteroperitoneal en el Perd, algunos trabajos

nacionales muestran la realidad de algunos hospitales con reporte de casos (25,26).

Nuestro estudio encontré que el sexo mas prevalente fue el femenino con una relacién
femenino/masculino de 1,96/1. Sin embargo, los hallazgos en estudios realizados en
nuestro pais por otros autores las cifras fueron a predominio del sexo masculino, Catafio
(25) encontré una relaciéon de 1.6/1. Otro estudio en el Pert por Yriberry (26) en el
Hospital Rebagliati mostré una relacién a predominio del sexo masculino de 1.6/1. En
otros paises como Taiwan, Chou y colaboradores encontraron una relacién a predominio
del sexo masculino con 1.26 (23). Ademas, otros estudios en China (38), Singapur (39),
India (32), y el Reino Unido (24) también encontraron que el sexo masculino fue el mas
frecuente. Por otro lado; se observd que el perfil de los pacientes con tuberculosis
digestiva varia ampliamente alrededor del mundo, las mujeres jévenes son mas
frecuentemente afectadas en regiones como Pakistan (32, 33, 34), Turquia (37), Africa

occidental (35, 36) de la misma forma como se demostr6é en nuestro estudio.

La predominancia del sexo femenino en la tuberculosis digestiva que se mostré en

nuestro estudio fue 66,2 % del total de pacientes, a diferencia del resto de estudios
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nacionales donde la predominancia fue del sexo masculino, una posible razén para la
predominancia del sexo femenino podria ser porque el Hospital Loayza tradicionalmente
ha sido un hospital de mujeres, motivo por el cual la mayor parte de la poblacién que se
atiende es del sexo femenino y otra puede ser que se facilite por contiglidad la
propagacion de la salpingitis tuberculosa (34), aunque en otras regiones del mundo (en

Pakistan, Turquia y Africa) el sexo femenino el mas afectado (32,33,34,35,36,37).

La tuberculosis enteroperitoneal puede afectar a cualquier edad. La edad de los
pacientes en nuestro estudio vario entre 17 y 69 afios con un promedio de (38,04). Es
mas frecuente en adultos jovenes, el grupo de edad frecuentemente comprometido se
encuentra entre la segunda y cuarta década de la vida (2), En un estudio conducido por
Sharma y colaboradores, muchos pacientes fueron afectados entre los 21- 45 afios de
edad. Este resultado fue parecido a nuestro estudio, donde el grupo etareo mas frecuente
fue 21 a 30 afios en 27 % de los pacientes, este hallazgo es similar al estudio realizado
por Catafio (25), donde la poblacion afectada principalmente fue el grupo de menores de
30 afios, que concuerda con lo reportado en trabajos nacionales (25) y extranjeros. Esta
mayor frecuencia en la poblacién joven encontrada en nuestro estudio se puede explicar
porque en los paises con alta prevalencia de esta enfermedad, la tuberculosis
enteroperitoneal proviene de las siembras posprimarias tempranas y reinfecciones
exbégenas producidas principalmente en la adolescencia, con un mayor riesgo de

progresion a enfermedad en los cinco afios siguientes a la primoinfeccion (25).

Los factores relacionados como enfermedad renal cronica terminal, diabetes mellitus, y
especialmente la cirrosis hepética causada por alcoholismo, son conocidos como factor
de riesgo de TBC enteroperitoneal. En el estudio mostrado por Chou y colaboradores,
encontraron 32 % de cirrosis hepatica como factor de riesgo, diabetes y enfermedad
renal crénica terminal en menor frecuencia, ademéas 41 % no tenian factores de riesgo

identificables (23). En nuestro estudio, se encontr6 4,2 % de cirrosis hepética,
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insuficiencia renal y diabetes mellitus, siendo la infeccion por VIH el factor relacionado

gue se encontré con mayor frecuencia en 12 %.

El dafio en la inmunidad celular en pacientes con cirrosis hepética, ERC y diabetes
mellitus ha sido documentado por investigadores, (23) y la principal respuesta

inmunolédgica a la tuberculosis es a través de la inmunidad celular innata (29).

La respuesta inmunoldgica en pacientes con comorbilidades puede facilitar la replicacién
de este mycobacterium patogénico y este fendmeno puede resultar en altas tasas de

tincion acido réapida y cultivo positivo en esta poblacion (23).

Las manifestaciones clinicas son muy variables e inespecificas, y no existe relacién entre
la extensién y gravedad de las lesiones anatémicas y las manifestaciones clinicas (25).
En nuestro estudio, el dolor abdominal fue el sintoma mas frecuente (80 %), seguido de
distension abdominal (47 %), y fiebre (43 %) y el signo mas frecuente fue ascitis (60 %),
estos mismos hallazgos son reportados por otros autores (23,25). Esto en relacion a la

mayor frecuencia de TBC peritoneal en este grupo de estudio.

En nuestro estudio, la localizacién de la enfermedad mas frecuente fue en el peritoneo en
76,05 %, seguido de la regién ileocecal en 17 %. Estos resultados difieren con Iwaki y
Bussalleu (26) quienes reportaron 48.5 % en la localizacién gastrointestinal, y 33 %

peritoneal.

En nuestro estudio, se encontré 61,9 % tuberculosis peritoneal, 23,9 % tuberculosis
intestinal y 14,2 % tuberculosis enteroperitoneal, cifra similar a los estudios de Yriberry y
Chahud en los cuales la tuberculosis peritoneal fue la mas frecuente (26,44), estas cifras
mas altas de compromiso peritoneal ya sea aislado o junto a compromiso intestinal son
atribuibles al rol que la laparoscopia diagnéstica que se realiza en todo paciente con

sospecha de esta entidad.
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La complicacibn méas frecuente fue la obstruccién intestinal en 7,04 %, seguido de
hemorragia digestiva y el abdomen agudo quirdrgico en 4,22 %, Chahud encontré6 como

complicacion més frecuente la obstruccion intestinal en 11,9 % de los casos (44).

Estos problemas se hallan dentro de la gama de complicaciones de la patologia

tuberculosa (26,27,44).

En el pasado la obstruccion vy fistulas fueron indicaciones para cirugia. En la era actual,
muchas fistulas y complicaciones ulcerativas responden a manejo médico, pero algunas
lesiones tipo masas asociados con la forma hipertréfica pueden necesitar abordaje
quirurgico, debido a que pueden comprometer el lumen intestinal produciendo

obstruccién completa (27).

El diagnostico de TBC enteroperitoneal no es facil, considerando el variado cuadro
clinico. En el estudio de Medina en Peru (25), se lleg6 al diagnéstico luego de realizar
tratamiento quirargico debido a debut de complicaciones como abdomen agudo
quirtrgico, y en otro estudio en Taiwadn Chen (30), encontr6 que la tuberculosis
enteroperitoneal fue una patologia méas frecuentemente considerada como obstruccion

intestinal o apendicitis aguda.

En nuestro estudio, se encontrd el diagnostico en 47,88 % por histologia con ayuda de
laparoscopia 0 métodos endoscopicos, 42,27 % por prueba terapéutica exitosa, y 9,8 %
por bacteriologia, cifra similar a los hallazgos encontrados por Yriberry donde se encontré

40 % por histologia, y 46 % por prueba terapéutica exitosa (26).

La actividad de la adenosina deaminasa (ADA) en liquido ascitico es un marcador de

ayuda para peritonitis por TBC y la laparoscopia con biopsia son recomendadas (19).

La ascitis con bajas proteinas especialmente en pacientes cirréticos, son causa muy

frecuente de resultados de falsos negativos para test de ADA, por lo cual en pacientes
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cirréticos se reduce la sensibilidad del test de ADA a 30 % (27). El test de ADA puede ser
falso positivo en carcinomatosis peritoneal, peritonitis bacteriana espontanea, peritonitis
secundaria y ascitis por clamidia. La laparoscopia es preferible para establecer el

diagndstico de peritonitis TBC.

El rol de los exdmenes endoscépicos del tubo digestivo ha sido analizado por varios
autores siendo muy util (26). En nuestra serie de 71 pacientes, se pudo ubicar
compromiso preciso del tracto gastrointestinal en 10 casos (14 %) mediante
instrumentacion endoscopica. La colonoscopia permitié ubicar lesiones bajas en nueve
casos, cinco de region ileo célica y cuatro de colon derecho, la endoscopia alta con un
paciente con lesion en el duodeno. En conjunto la laparoscopia y la endoscopia del tubo
digestivo han permitido el diagnéstico definitivo de tuberculosis digestiva en 26 casos (37
%) en nuestra serie. En nueve casos (12,7 %) el diagnéstico definitivo ha sido por
laparotomia exploratoria. El uso de procedimientos endoscOpicos y laparoscopia
diagnéstica fue inferior en contraste con el estudio de Yriberry y colaboradores en el cual
la laparoscopia y la endoscopia han permitido el diagnéstico definitivo de tuberculosis

digestiva en 89.7 % de los casos.

El andlisis de liquido ascitico en los estudios reporto celularidad aumentada y predominio
de linfomononucleares ademas de contenido alto de proteinas hasta en 73 % de casos
(26), en nuestro estudio, se encontr6 81.6 % células a predominio mononuclear en liquido
ascitico. La utilidad del dosaje de la adenosina deaminasa (ADA) tiene una especificidad
y sensibilidad de hasta 96 % (26). En nuestro estudio, el test de ADA es considerado
anormal en liquido ascitico cuando sobrepasa 40U/I. Nosotros hemos encontrado que se

realizo el test de ADA en 39 casos, con elevacion de ADA en 30 casos (77 %).

En nuestro estudio, se realiz6 laparoscopia en 16 pacientes y laparotomia exploratoria en

nueve pacientes. El hallazgo mas frecuente en laparoscopia en 56 % de los casos fue la
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presencia de multiples y pequefios ndédulos (menores de 5 mm) blanquecinos, miliares
("granos de mijo"), difusamente dispersos en el peritoneo parietal y visceral e incluso en
algunos drganos, incluyendo bazo e higado, cifra similar a los estudios de Yriberry donde

se encontré en 68 % dichos hallazgos.

En otros lugares, las muestras de biopsia obtenidas se utilizan para el diagnéstico
mediante reaccién de cadena de polimerasa (RCP o PCR). Los acidos nucleicos son el
substrato para esta reaccion electroforética y es aplicable para cualquier tipo de muestra

obtenida por biopsia (26).

Los hallazgos radioldgicos no son especificos y pueden confundirse con enfermedad de
Crohn, linfoma, carcinoma o tuberculosis, por lo que se necesitaria realizar evaluacién
endoscopica o laparoscopia para definir el diagnostico. La TAC puede sugerir el
diagnéstico si la ascitis es tabicada, con engrosamiento peritoneal, endurecimiento del

omento o areas de licuefaccidon en el mesenterio vecino.

Con el tratamiento apropiado, muchos pacientes con TBC maostraron buena respuesta y
tuvieron buen pronostico (23). En nuestro estudio, los pacientes que completaron el curso
del tratamiento tuvieron buen prondstico, hubo pacientes fallecidos que represento 9,8 %
del total estudiado, cifra similar al estudio de Catafio en el cual reportaron una mortalidad
de 10 %, siendo la causa de muerte la sepsis intraabdominal (25), y esta cifra fue baja en
comparacion con los estudios conducidos en Taipéi en 1990 (14.8 %y 13.2 %) (23) y del

sudeste de Taiwan (20.8 %) (30).

La terapia empleada mas frecuente fue el esquema uno en 95,77 %.

Yriberri (26) registr6 13 % de mortalidad, cinco pacientes tenian coinfeccion por VIH, y

uno presentaba cirrosis hepatica (26).
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En nuestro estudio, la causa principal de muerte en siete pacientes se debié a shock
séptico, de los cuales cuatro pacientes tenian infeccion por VIH estadio sida. La

inmunodeficiencia severa por VIH aumenta la mortalidad en estos pacientes.
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CAPITULO VI

CONCLUSIONES

1. El sexo mas frecuentemente afectado fue el femenino.

2. La edad de los pacientes vario entre 17 y 69 afios con un promedio de 38,04

3. El grupo etareo mas frecuente fue 21 a 30 afios (27 %).

4, La mortalidad en el estudio fue de 9,8 %.

5. El factor relacionado mas frecuente fue la infeccién por VIH (12,6 %).

6. El dolor abdominal fue el sintoma mas frecuente y el signo mas frecuente la

presencia de ascitis.

7. La complicacion mas frecuente fue la obstruccion intestinal en 7,04 %, seguido

de hemorragia digestiva y el abdomen agudo quirdrgico.

8. La localizacibn mas frecuente de la tuberculosis fue el peritoneo (76,05 %),

seguido de la region ileocecal (17 %).

9. La tuberculosis peritoneal fue la forma de TBC digestiva mas frecuente.

10. Se lleg6 al diagnéstico en 47,88 % por evidencia histoldgica, y 42,27 % por prueba

terapéutica.

11. La terapia més frecuente fue el esquema uno (95,7 %).
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CAPITULO VII

RECOMENDACIONES Y SUGERENCIAS

1. Considerar a la TBC digestiva en nuestro como una entidad clinica que requiere
un especial manejo dada las caracteristicas especiales respecto a la tuberculosis
pulmonar, confeccionando protocolos que consideren las nuevas modalidades

diagnosticas y terapéuticas.

2. Considerar en todo paciente con estudio de liquido ascitico que presenta
predominio linfomononuclear, con gradiente de albumina suero-ascitis <1,1 g/dL la

peritonitis por TBC.

3. Se sugiere que para situaciones en los cuales hay alto indice de sospecha de
TBC enteroperitoneal basado en hallazgos clinicos, radiograficos y endoscépicos

el inicio de terapia antituberculosa empirica es apropiada.
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ANEXOS

CARACTERISTICAS CLINICO EPIDEMIOLOGICAS EN PACIENTES CON

TUBERCULOSIS ENTEROPERITONEAL
HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

Nombre: historia Clinica:

1 s () (9

2. Edad:

3. Factores relacionados

a. Sida

b. Diabetes Mellitus
c. Cirrosis hepatica
d. Insuficiencia renal
e. Alcoholismo

f. Otros

4. Cuadro clinico

a. Dolor Abdominal

b. Fiebre

c. Diarrea cronica

d. Nauseasy Vomitos

e. Constipacion

f. Baja de peso
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g. Distension abdominal

h. Ascitis

i. Otros

5. Complicaciones

a. Obstruccion Intestinal
b. Hemorragia
c. Fistulizacién
d. Perforacion

e. Otras complicaciones

f.  No hubo complicaciones

6. Localizacién

a. Yeyuno-ileon

b. fleo-cecal

c. Colon ascendente
d. Ano-recto

e. Ciego

f. Peritoneo

g. Otros: especifique

7. Terapia empleada

a. Terapia medicamentosa

b. Especifique:
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8. Mortalidad

a) Si (Causa)

b) No

9. Métodos de diagndstico

a. Histologia
b. Bacteriologia

c. Prueba terapéutica
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