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RESUMEN

Introduccion: La tuberculosis en nifios con VIH representa una coinfeccion frecuente y
de alto impacto clinico, debido a la vulnerabilidad inmunoldgica de esta poblacion. Esta
relacion agrava el pronostico y demanda una deteccion y manejo oportuno en contextos
de alta carga. Objetivo: Determinar la prevalencia de tuberculosis en pacientes
pediatricos con VIH del servicio de infectologia del hospital Dr. Francisco de Icaza
Bustamante durante el periodo 2019-2024. Metodologia: Este trabajo de investigacion
tiene un disefio observacional, descriptivo, transversal y descriptivo. Resultados: Se
analizaron 124 pacientes pediatricos con VIH atendidos entre 2019 y 2024 en el Hospital
Dr. Francisco de Icaza Bustamante, encontrandose una prevalencia de tuberculosis del
29,8%. La mayoria de los pacientes fueron de sexo femenino (61,3%), con una edad
promedio de 6,54 afios y procedencia urbana (65,3%). El grado de inmunosupresion mas
frecuente fue moderado (46%), y la neumonia fue la comorbilidad mas comun (41,9%).
El 70,2% mostro alta adherencia al tratamiento antirretroviral y el 62,9% tenia un estado
nutricional normal. La tuberculosis pulmonar fue la presentacion clinica predominante
(62,2%). En cuanto a la coinfeccion, la tuberculosis pulmonar registrd6 23 casos
coinfectados, mientras que las formas extrapulmonares, meningea, ganglionar vy
pericardica, aunque menos frecuentes, presentaron una mayor proporcién de coinfeccién
Conclusién: La tuberculosis y la infeccion por VIH en pacientes pediatricos constituyen
un importante problema de salud publica a nivel local, especialmente debido a la

prevalencia de la tuberculosis extrapulmonar.

Palabras claves: tuberculosis, pediatricos, virus de inmunodeficiencia humana,

coinfeccion.



ABSTRACT

Introduction: Tuberculosis in children with HIV is a common coinfection with a high
clinical impact due to the immunological vulnerability of this population. This
relationship worsens the prognosis and requires timely detection and management in high-
burden settings. Objective: To determine the prevalence of tuberculosis in pediatric
patients with HIV in the infectious disease service of Dr. Francisco de Icaza Bustamante
Hospital during the period 2019-2024. Methodology: This research study has an
observational, descriptive, cross- sectional, and descriptive design. Results: We analyzed
124 pediatric patients with HIV treated between 2019 and 2024 at the Dr. Francisco de
Icaza Bustamante Hospital, finding a tuberculosis prevalence of 29.8%. Most patients
were female (61.3%), with an average age of 6.54 years and urban origin (65.3%). The
most frequent degree of immunosuppression was moderate (46%), and pneumonia was
the most common comorbidity (41.9%). Seventy-point-two percent showed high
adherence to antiretroviral treatment, and 62.9% had normal nutritional status. Pulmonary
tuberculosis was the predominant clinical presentation (62.2%). In terms of coinfection,
pulmonary tuberculosis accounted for 23 coinfected cases, while extrapulmonary,
meningeal, lymph node, and pericardial forms, although less frequent, had a higher
proportion of coinfection. Conclusion: Tuberculosis and HIV infection in pediatric
patients constitute an important public health problem at the local level, especially due to

the prevalence of extrapulmonary tuberculosis.

Keywords: tuberculosis, pediatric, human immunodeficiency virus, coinfection.



INTRODUCCION

La tuberculosis es una patologia infecciosa oportunista causada por la bacteria
Mycobacterium tuberculosis, se presenta con mayor reiteracion en pacientes
inmunodeprimidos que en pacientes con sistema inmunitario sano, la tuberculosis afecta
principalmente los pulmones, pero también puede llegar afectar otras partes del cuerpo
como ganglios linfaticos, osteoarticular, pleura, pericardio, abdominal, genitourinario,
renal, meninges y piel (1,2); en nifios es poco comun pero altamente contagiosa debido a
que esta poblacion al inicio de su vida tiene un sistema inmunitario que no ha sido
desarrollado o se encuentra inmunodeprimido, los pacientes tienen un mayor riesgo
cuando viven en un lugar donde existe tuberculosis activa, nacieron en un pais que tiene

alta prevalencia o estan de visita en un pais donde la tuberculosis es endémica (3).

Segun la OMS a nivel mundial 10.6 millones de personas se enfermaron de tuberculosis
en 2022 de este grupo se ha estimado que 5 millones fueron hombres, 3.5 millones mujeres
y 1.3 millones de nifios, ademas 1.3 millones de personas fallecieron a causa tuberculosis,
167 mil personas tenian coinfeccion con VIH y gracias a los esfuerzos mundiales se han
salvado 75 millones de vidas desde el afio 2000 (4-6). En el afio 2022 en América latina
se estimaron alrededor de 325.000 casos nuevos de tuberculosis de los cuales 239.987
(74%) fueron notificados, lo cual significa un 4% mas que los reportados en el afio 2021,
las muertes en Latinoamérica fueron 35.000 de las cuales por coinfeccidn le corresponden
11.000, ademas se diagnostic6 5.136 casos de TB-RR/MDR en donde se inicio tratamiento

en 90% de los pacientes (7).

Ecuador en el 2016 reporto 16.6 millones de habitantes, el 31% les correspondi6 a
menores de 15 afios distribuidos en las 24 provincias del ecuador. En 2017 ocupo el
noveno lugar en la region de America latina con una tasa de incidencia de tuberculosis de
43 casos nuevos por cada 100.000 habitantes (8). Segun el estudio retrospectivo en base
al programa nacional de tuberculosis desarrollado en el pais, se estimé que, de 10.991
casos de tuberculosis diagnosticada, 223 se presentaron en menores de 15 afios (2.03%),

la carga viral vario entre 0 y



5.5%. En este grupo de pacientes el VIH tuvo una prevalencia de 11.5% en menores de 5
afios 'y 6.3 % entre las edades de 10 y 14 afios. En este estudio, 4 provincias presentaron los
porcentajes mas altos de tuberculosis, napo tuvo tasa de prevalencia de tuberculosis en
menores de 15 afios de 10.85%, Guayas presento 4.85 %, les sigue Cotopaxi con 4.25% y
Pastaza con 4.10% (9). En el periodo 2018 — 2020 en el area de infectologia del hospital
Dr. Francisco de Icaza Bustamante se atendié a un total de 824 pacientes de los cuales 126
(15,3%) fueron diagnosticados de tuberculosis, de estos, 94 nifios (75%) no presentaron

coinfeccion con VIH y 32 (25%) pacientes si lo presentaron (9).

Es de suma importancia conocer la prevalencia de tuberculosis en pacientes pediatricos
con VIH ya que esta constituye un problema en la poblacion debido a la falta de
informacion precisa sobre esta enfermedad lo cual obstaculiza la implementacion de
medidas y estrategias efectivas para su prevencién, diagnéstico y tratamiento oportuno,

lo que compromete la salud publica y la calidad de vida de esta poblacion vulnerable.

El desarrollo del trabajo tiene como fundamento determinar la prevalencia de tuberculosis
en pacientes pediatricos atendidos en el area de infectologia del hospital Dr. Francisco de
Icaza Bustamante durante 2019 - 2024 asi como su correlacion con el VIH a fin de
determinar la asociacion entre estas, la realizacion de este estudio es factible ya que
podemos solicitar las bases de datos del Hospital, lo cual nos facilitara llevar a cabo la

investigacion.

Este estudio servird como base para futuros estudios de prevalencia de tuberculosis con
la finalidad de comprobar si a lo largo del tiempo existe 0 no una tendencia de coinfeccion
de TB en pacientes pediatricos con VIH, asi podremos realizar importantes aportes a la
salud publica y a la investigacién, contribuyendo a mejorar la atencion y el bienestar de

esta poblacion vulnerable.



CAPITULOII

1. EL PROBLEMA

1.1 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Este estudio pretende determinar en cual es la prevalencia de coinfeccién tuberculosis-
VIH en nifios atendidos en el servicio de infectologia del Hospital Dr. Francisco de Icaza
Bustamante durante el periodo 2019-2024. Se busca conocer el impacto de esta patologia
en los resultados de salud. Los hallazgos de esta investigacion permitiran entender y
comprender mejor la magnitud del problema y crear estrategias de atencion mas efectivas

para este grupo de pacientes.

1.2 FORMULACION DEL PROBLEMA

¢Cual es la prevalencia de tuberculosis en pacientes pediatricos con VIH del servicio de
infectologia del hospital Dr. Francisco de Icaza Bustamante durante el periodo 2019 —
20247

1.3 OBJETIVOS

1.3.1 OBJETIVO GENERAL

Determinar la prevalencia de tuberculosis en pacientes pediatricos con VIH del servicio
de infectologia del hospital Dr. Francisco de Icaza Bustamante durante el periodo 2019-
2024,

1.3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

. Describir las caracteristicas sociodemograficas y clinicas de los pacientes
pediatricos con VIH atendidos en el servicio de infectologia del Hospital Dr.
Francisco de Icaza Bustamante.

. Identificar la presentacion mas frecuente de tuberculosis en la poblacion
pediatrica con VIH del servicio de infectologia del Hospital Dr. Francisco de
Icaza Bustamante.



. Evaluar si existen diferencias en la prevalencia de coinfeccion segun el tipo de
presentacion clinica de la tuberculosis.

1.4 JUSTIFICACION

La confeccion que se presenta entre la tuberculosis y el VIH en los nifios se manifiesta
como una severa amenaza para la salud pablica por la alta morbilidad y mortalidad. A
pesar de ser una problematica importante existen pocos estudios o investigaciones que
evallen la presencia y los factores que se asocian a la coinfeccion de estas enfermedades
en el Ecuador especialmente en la poblacion pediatrica. Nuestro estudio tiene como
objetivo determinar la prevalencia de la coinfeccion que sucede entre la tuberculosis -
VIH en los nifios que hayan sido atendidos en el hospital Dr. Francisco de Icaza
Bustamante durante el 2019 - 2024.

Los resultados de nuestra investigacion nos permitiran abordar la magnitud del problema
en esta poblacion vulnerable, mejorar el diagndstico y tratamiento, también nos permitira
obtener datos relevantes para la region y contribuir a llenar un vacio en la literatura
cientifica local, ademas de contribuir al desarrollo de estrategias de prevencion efectivas

con el fin de optimizar la atencion y el bienestar de los pacientes pediatrico.



CAPITULO I

2. MARCO TEORICO

2.1 TUBERCULOSIS

2.1.1 DEFINICION

Mycobacterium tuberculosis es un bacilo de aspecto delgado, no formador de esporas,
aerobio, de crecimiento lento que tiene como Unico reservorio el ser humano, este bacilo
se transmite entre las personas mediante la inhalacion de aerosoles pequefios que se
dirigen por via respiraria. Su diseminacion a través del sistema linfohematogeno se da
después de un periodo breve de replicacion a nivel pulmonar, esta diseminacion se orienta

hacia lugares extrapulmonares (10).

La tuberculosis es una infeccion que causa una gran morbimortalidad en adultos y nifios
a nivel mundial. Entre los factores de mayor predisposicion tenemos a la infeccién por el
virus de inmunodeficiencia humana (VIH) y el sindrome de inmunodeficiencia adquirida

(SIDA) estos factores aumentan el riesgo de desarrollar tuberculosis (11)

2.1.2 ETIOLOGIA

La tuberculosis es una enfermedad infectocontagiosa que es causada por el bacilo
Mycobacterium tuberculosis, esta bacteria se acompafia de otras micobacterias que
forman parte del complejo, como es Mycobacterium africanum, Mycobacterium bovis y
Mycobacterium microti que también son responsables de esta patologia. El contagio se da
por via aérea mediante la inhalacion de aerosoles que contienen al bacilo tuberculoso, este
tipo de. aerosoles se producen cuando una persona que padece tuberculosis laringea o
pulmonar en fase activa llega a toser, cantar o hace alguna maniobra que cause la

expulsién de particulas o goticula cargadas de bacterias (12).

Aquellos pacientes que padezcan lesiones cavitarias a nivel pulmonar son altamente

contagiosos por la gran concentracién de microorganismos en las



lesiones presentes, las particulas de menores a 5 micras de didmetro pueden estar
suspendidas en el aire durante muchas horas lo cual intensifica el riesgo de contagio en
espacios que no se encuentren abiertos o sean poco ventilados; las particulas también
pueden depositarse en superficies, pero su contacto mediante transmision por fomites es

considerada poco probable (12).

La tuberculosis puede ser mayor contagiosa dependiendo de la cepa de Mycobacterium
tuberculosis que contagie, un resultado positivo por baciloscopia, enfermedad cavitaria
con mayor carga bacteriana en esputo, la viscosidad de las secreciones respiratorias y la
produccion eficaz de la tos para generar aerosoles ademas de las condiciones del ambiente

son parte de los factores relevantes e importantes para el contagio (12).

La organizacion mundial de la salud hace una estimacién de contagio en donde se sabe
que un paciente con tuberculosis no tratada puede llegar a infectar a mas de 15 personas
al afo y de este grupo una parte no desarrollara la enfermedad activa, ademas manifiestan
que la contagiosidad decae con el inicio del tratamiento precoz y la posible transmisién

cesa alrededor de dos semanas después (12).

Otra de las formas de transmision a parte de la via aérea que son menos frecuentes es la
aerosolizacion del bacilo durante la irrigacion de heridas infectadas ya sea en laboratorios
0 en salas de necropsia, también preocupa la tuberculosis mediante el bacilo
Mycobacterium bovis ya que existen areas donde la enfermedad es endémica debido al
consumo de lacteos no pasteurizados, especialmente en paises donde existe una alta

prevalencia de tuberculosis (12).
2.1.3 EPIDEMIOLOGIA

Se cree que alrededor de la cuarta parte de la poblacion a nivel mundial se encuentra
infectada por tuberculosis, de este grupo méas de 15 millones de personas tendran la

enfermedad activa en alguin momento de su vida (12).

Segun estadisticas de la OMS en el afio 2022, 10.6 millones de personas en el mundo se
enfermaron con tuberculosis, 3.6 millones fueron hombres, 3.6 millones mujeres y 1.3

millones eran nifos, del total de la cifra 1.3 millones de



personas fallecieron por esta patologia, dentro de este Gltimo grupo 161,000 se

encontraban con una coinfeccion por VIH (4,5).

En el mundo existieron mas de 9.9 millones de nuevos casos de tuberculosis en 2020, la
mayor parte de casos se registraron en el sureste asiatico con un porcentaje de 43%, Africa
con un 25% y Pacifico occidental con el 18%. La incidencia de nuevos casos varia segun
el pais de presentacion, raza, la edad del paciente y el sexo que presentan ademas de la
asociacion con el estado socioeconémico. También en 2020 la mayor parte de los casos
se presentaron en paises como la India con un 26%, Indonesia con un 8,4%, China con un
8,5%, Filipinas con 6%, Pakistan con un 5,8%, Nigeria con mas de 4%, Bangladesh con
3,6% y Africa del Sur con 3,3% (4,5).

En América latina en el afio 2023, existieron 342,000 reportes de casos y 35,000 muertes,
de estas, 11,000 fueron por coinfeccion con VIH. Se estima que el numero de muertes en
el 2023 disminuy6 en 5.4% comparado con el 2022, pero sin embargo hubo un aumento
considerable del 44% en comparacion con el 2015 (6). En Ecuador en el afio 2017 se
reportaron 43 nuevos casos de tuberculosis por cada 100.000 habitantes dejandolo en el

noveno puesto de los paises con mas casos para ese afio (7).

En ecuador entre el afio 2015 y 2016 se realiz6 un estudio para estimar la carga de
tuberculosis presente en menores de 15 afios, asi como describir las caracteristicas a nivel
clinico, epidemioldgico y los resultados frente a los tratamientos antituberculosos activos
en el pais. Los resultados muestran que de los 10.991 casos que se presentaron con
tuberculosis, 223 casos se presentaron en menores de 15 afios y dependiendo de la region

del pais la prevalencia varia entre un 0 a 5.5% (8).

De los 223 casos solo en 213 caso se registrd el tratamiento recibido y estos casos fueron
incluidos en el estudio. Al analizar la incidencia de tuberculosis infantil se evidencio que
la coordinacion zonal 8 (Guayaquil, duran y Samborondon) tenian una prevalencia de 7,
56 por cada 100.000 habitantes, también los resultados arrojaron que la mayor tasa de TB
en general se dio en esa coordinacion zonal (87, 9 por cada 100.000 habitantes). Cuando
se analizé mas a fondo la prevalencia de tuberculosis por provincia se comprobé que la
mayor tasa de incidencia infantil de tuberculosis se ubicaba en Napo con un porcentaje de
10,35 casos por cada 100.000 habitantes. La clinica de la enfermedad vario con respecto
a laedad de presentacion, ya que en menores de 2 afios se identificé tuberculosis pulmonar

(1%) mientras que en adolescentes de 10 a 14 afios le correspondi6 65 casos
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(32%). También 78 de los casos eran nifios menores de 5 afios (equivalentes al 37%) y
104 casos pertenecian a mujeres (49%). En 147 casos no se realiz6 la adecuada
investigacion de contactos previos con tuberculosis (equivalente al 69%) lo cual nos

muestra falencias en el seguimiento de estos pacientes (8).

En cuanto a la confeccion de tuberculosis/VIH la prevalencia de esta fue del 9% con 20
casos, en menores de 5 afios fue de 11,55% mientras que en el grupo de edad de 10 a 14
afios fue de 6,3%. El tratamiento en los pacientes pediatricos tubo una tasa de satisfaccion

de 93%, con una tasa de curacion de 36,6% y un tratamiento terminando en el 56,8% (8).

2.1.4 FISIOPATOLOGIA

La infeccién que causa Mycobacterium tuberculosis se presenta cominmente por la
exposicion de los pulmones y membranas mucosas a los aerosoles que se encuentran
infectados. Las goticula tienen un didmetro de més de 1- 5 um, se conoce que en pacientes
que tienen activo la tuberculosis pueden generar 3000 gotitas por medio de una tos, estas
gotitas son infecciosas y solo se necesitan 10 bacilos para que la infeccion inicie. La
mayor cantidad de bacilos contagiosos se informan que se producen en pocos mililitros
de esputo en personas que tienen tuberculosis laringea, es por ello que es una variante
altamente contagiosa. Se desconoce la cantidad necesaria de organismos para llegar a
infectar a un nifio, pero se cree o0 se considera que es un nimero bastante pequefio, segun
los experimentos que han sido practicado en animales, a diferencia de los adultos, un gran

porcentaje de nifios con tuberculosis no son infecciosos para el resto de las personas (13).



En la década de 1900 se realizaron varios estudios en orfanatos de Europa donde se
demostré que cuando un adulto con tuberculosis tenia contacto con nifios este podria
infectar al resto de nifios y desarrollar la enfermedad, mientras que cuando un nifio tenia
tuberculosis en el orfanato, el resto de los nifios que habitaban alli no desarrollaban la
enfermedad. Posteriormente los estudios demostraron que, si los adultos se separaban de
los nifios y estos Ultimos adquirieron tuberculosis, la enfermedad se presentaba como
tuberculosis infantil clésica y no era infecciosa para el resto de los nifios. Sin embargo, si
los nifios desarrollaban un tipo de tuberculosis del adulto que incluye cavidades o
infiltrados en el 16bulo superior y que tenian positivo al frotis acido- alcohol del esputo,

puede ser infeccioso para los demas (13).

El tipo de enfermedad tuberculosa que desarrolle el nifio es lo importante, mientras que
la edad es irrelevante, es raro que nifios menores a 10 afos logren desarrollar tuberculosis
del adulto, mientras que aquellos nifios de cualquier edad que presenten extensos
infiltrados produzcan esputo y cavidades evidenciadas en radiografia de térax se debe
aislar lo mas pronto posible ya que se debe determinar si no son altamente infecciosos.
La mayoria de nifios desarrollan la enfermedad en los pocos meses de haber adquirido la
infeccion, el personal médico y los adultos deberan cerciorarse de que la fuente de
infeccion no sea aquel adulto que acompafia o convive con el nifio, esto se comprobara

mediante radiografias de torax (13).

Se suele dudar mucho de porque los nifios pequefios que tengan la enfermedad por
tuberculosis no son contagiosos Y esto es porque ellos no tienen tos importante y no es
productiva entonces los organismos que ellos puedan producir son escasos porque la
concentracion de las secreciones Endo bronquiales son minimas o nulas, ademas que los
nifios carecen de la fuerza necesaria para expectorar y llegar a suspender en el aire

particulas del tamafio correcto que sean infecciosas (13).

En casi todos los nifios la puerta de entrada de la tuberculosis en mediante el sistema
respiratorio, hay veces en que la ingesta de leche cargada de tuberculosis bovina causa
lesiones primarias a nivel gastrointestinal, en otras raras ocasiones las infecciones en piel

0 mucosas pueden llegar a provocar
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lesiones. El bacilo tuberculosis inicialmente se multiplicara en los alvéolos y los
conductos alveolares, algunos bacilos son ingeridos, pero no son destruidos por los
macrdfagos que llegan a transportar los organismos mediante los canales linfaticos hasta
el grupo de ganglios linfaticos regionales (13). Los nifios sufren afeccion de los grupos
de ganglios linfaticos en la region hiliar, aunque también se puede llegar afectar los
ganglios paratraqueales, subcarinales dependiendo del lugar en el pulmon en el que se
alojen los organismos tuberculosos (13).

En el caso de los nifios, desde el momento de la incubacion hasta la inhalacion de los
bacilos y el desarrollo de la sensibilidad se suele dar entre 3 a 12 semanas, mas comun
que se presente a las 4 a 8 semanas. Algunos de los nifios pueden llegar a presentar un
cuadro febril que se presenta cuando el infante desarrolla por primera ocasion la
hipersensibilidad, este suele tener una duracion de 1 a 3 semanas, la sintomatologia se
suele acompafiar de sintomas respiratorios, en cuanto al complejo primario de la
tuberculosis en el parénquima pulmonar se presenta como reaccion local donde se van
alojar los bacilos, y en los ganglios linfaticos cercanos se produce reaccion inflamatoria,
en la mayoria de pacientes con esta presentacion, el parénquima se cura por fibrosis y no
tiene mayor repercusion clinica, en otros casos la lesion se agranda y conlleva a la
neumonitis focal con engrosamiento de la pleura, los ganglios linfaticos regionales
desarrollan fibrosis y tiene una recuperacion incompleta en comparacion las lesiones

parenquimatosas, el bacilo suele persistir durante afios o décadas (13).

La tuberculosis sobre todo en nifios se presenta como una infeccion que suele tener una
prueba positiva de tuberculina, pero a nivel ganglionar estos se mantienen dentro de los
parametros normales, no hay lesiones parenquimatosas visibles en radiografia simple de
torax y el infante no presenta cuadro sindromico ni complicaciones, entonces esta etapa
se conoce como infeccidn tuberculosa. En otras ocasiones los pacientes pediatricos tienen
fibrosis y calcificacion a nivel parenquimatosa o ganglionar. Luego los ganglios suelen
causar invasion a nivel bronquial regional, se produce una obstruccién que conlleva a una
atelectasia segmentaria pulmonar, los ganglios inflamados se suelen adherir a la pared
bronquial y erosionan causando tuberculosis Endo bronquial que se acomparia de trayecto

fistulado, esto se suele denominar colapso-consolidacion o lesion a
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nivel segmentaria, si se llegan afectar los ganglios a nivel de carina puede darse una
invasion a otras estructuras como esofago, pericardio, conllevando a una pericarditis o

también una fistula traqueoesofagica (13).

Muchas veces cuando se desarrollan las lesiones en el parénquima pulmonar y a nivel
ganglionar los bacilos suelen diseminarse al torrente sanguineo y mediante los vasos
linfaticos a diversas areas del cuerpo. Con mayor frecuencia los sitios de diseminacion
son vértice pulmonar, bazo, meninge, higado, peritoneo, pleura y hueso, esta
diseminacion puede ser una tuberculosis diseminada o tener gran cantidad de bacilos que

conducen a focos tuberculosos que estaran dispersos en los tejidos (13).

Cuando se produce tuberculosis miliar o diseminada su presentacion ocurrira solo en un
0,5 a 2% de nifios que hayan sido infectados. La tuberculosis ganglionar o pulmonar suele
aparecer dentro de 3 a 9 meses después, sin embargo, si la tuberculosis es extrapulmonar

suele tardar mas tiempo en aparecer incluso puede tomar afios en desarrollarse (13).

2.1.5 MECANISMO DE TRANSMISION

La tuberculosis se produce cuando se inhala bacilos que se encuentran vaporizados en
personas infectadas, estos organismos crecen de manera lenta, se encuentran en el medio
intracelular donde pueden llegar alojarse inertemente durante un periodo prolongado,
luego reactivarse y producir la enfermedad, su patogenicidad esta determinada por la
capacidad que estos bacilos tienen para burlar los mecanismos de defensa del huésped,
macrdfagos y la respuesta mediada por la hipersensibilidad retardada (14).

En cuanto al factor de virulencia y a las gotitas infectantes, la pared del Mycobacterium
tuberculosis posee el factor de cordon que es un glicolipido, este beneficia a la formacion
de agregados portadores de bacilos, el lipoarabinomanano que es un heteropolisacarido
que se encarga de modular la respuesta inmunitaria del huésped, una proteina de choque
de 65 kDa que se encarga de la inmunogenicidad, todos estas variables ayudan a que la
tuberculosis evade las defensas del huésped, promueven la inflamacion y el dafio tisular

caracteristico (14).

12



Posterior a la infeccion pulmonar inicial, los macrofagos que resultaron infectados
viajaran hacia los ganglios regionales, esto es crucial ya que mediante esta forma se
disemina a todo el cuerpo, la tuberculosis utiliza sefiales quimicas para lograr atraer mas
células inmunitarias al lugar de la infeccion, los macréfagos liberaran factores
quimiotacticos que atraen a los monocitos que se encuentran circulando en la sangre, al
Ilegar estos ultimos se diferenciaran en nuevos macréfagos que ingieren aquellos bacilos
que se encuentran libres, este entorno propicia la multiplicacion de los bacilos dentro de

los macréfagos (14).

Simultdneamente la respuesta inmunitaria tiene un papel importante en el control de la
infeccion por Mycobacterium tuberculosis, posterior a las 2 0 3 semanas luego de la
infeccidn se desencadenara la respuesta inmunitaria mediada por las células que trataran
de limitar el crecimiento de las bacterias, las células CD4 activan a los macréfagos para
que se produzca la eliminacion de las bacterias a nivel intracelular, mientras que las
células T supresoras CD8 destruiran a los macrofagos que hayan infectados, en la mayoria
de los casos la infeccidn se logra controlar porque el entorno celular se acidifica debido a
los granulomas resultantes de la lucha de las células T para destruir los macrofagos
infectados. También tenemos al factor de necrosis tumoral que es una citocina
indispensable para la defensa del huésped contra la tuberculosis, este factor de necrosis
produce respuesta innata donde se incluye la maduracion fago lisosomal y la respuesta
mediada por células, como la secrecién de IFN-y dada por las células T, ademas de la lisis
dada por los complementos de las CD8+ reactivas a Mycobacterium tuberculosis que son

indispensable para el combatir la infeccion (14).

La progresion de la enfermedad estd mediada por la formacién del complejo primario,
que esta dado por el foco primario o inicial de la infeccién a nivel del parénquima
pulmonar o ganglios linfaticos, que puede complicarse hacia el agrandamiento de los
ganglios hiliares y mediastinicos que causaran compresion de las vias respiratorias
ademas de acompanarse de colapso bronquial. EI foco primario también puede cavilarse
y simplificar la propagacién de los microorganismos a los bronquios causando

tuberculosis primaria progresiva (14).
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En pacientes jovenes, la diseminacion de los linfaticos hacia la sangre puede conllevar a
una tuberculosis miliar que es una forma diseminada de la patologia. Esta diseminacion

también puede traer consecuencias graves como la meningitis tuberculosis.

2.1.6 CLASIFICACION

La tuberculosis se clasifica en pulmonar y extrapulmonar.

Tuberculosis pulmonar: se refiere a cualquier afectacion que implica el parénquima
pulmonar o arbol traqueo-bronquial, hay que tener en cuenta que la tuberculosis miliar

también entra dentro de esta clasificacion (2).

Tuberculosis extrapulmonar: es cualquier afectacion tuberculosa que no sea pulmonar,
estos pueden ser pleural, peritoneal, ganglionar, intestinal, meningea, genitourinaria,
osteoarticular, pericardica, entre otras. Cabe recalcar que puede existir una afeccion de

estas areas anatomicas en conjunto con pulmén (2).

2.1.6.1 Tuberculosis extrapulmonar

2.1.6.1.1 Tuberculosis Peritoneal

La tuberculosis peritoneal es el tipo mas comun entre las mujeres de 40 a 50 afios y en
muy raras ocasiones se encuentran en nifios, muestra de esto es que en Estados Unidos
tan solo llega a un 0.3% del total de los casos. La peritonitis tuberculosa se la encuentra
en un 4 hasta un 10% de los pacientes con tuberculosis extrapulmonar. Este tipo de
infeccion se encuentra asociado con personas de escasos recursos sociales y econémicos,

la inmunosupresion, consumo de drogas y sobre todo a la coinfeccion con VIH (15).

Fisiopatologia

El mecanismo de propagacion se da a través de la sangre de las lesiones pulmonares
activas, la ingestion de esputo infectado en pacientes con tuberculosis activa, leche o
alimentos infectados. Posteriormente el bacilo coloniza el sistema digestivo,
multiplicAndose y llegando asi a la submucosa a través de la mucosa, logrando que se

produzcan cambios inflamatorios

14



acompafiado de edema seroso y submucoso, adicional se da una hiperplasia linfoide e
infiltracion celular, también se produce linfangitis, endoarteritis y estrechamiento de la luz
intestinal (15).

Esta patologia se encuentra asociada con nddulos peritoneales y ascitis, ademas de colitis
que se acompafia de Ulceras segmentarias y en raros casos pueden aparecer polipos 0 masas
peritoneales debido a la inflamacion, también es comin encontrar diverticulos col6nicos
con adenitis tuberculosa. Cabe recalcar que la via linfatica es uno de los medios de

propagacion a través de los ganglios linfaticos en el epiplén y peri-pancreas (15).

Manifestaciones Clinicas

La Tuberculosis peritoneal es una manifestacion rara con clinica inespecifica lo que
conlleva a unretraso en el diagnostico. En la mayoria de los pacientes se presenta fiebre,
anorexia y dolor abdominal acompafiado de flatulencias en un 60% y diarreas en un 15%,

pero el hallazgo mas relevante es la ascitis que se presenta en estos pacientes (15).

Diagndstico
En los pacientes con tuberculosis peritoneal se utiliza para el diagnéstico la tomografia
computarizada entérica multicortes la cual ha demostrado ser muy Util, adicional a esto
hay estudios que refieren que el aumento del antigeno CA 125 se ha encontrado elevado
en este tipo de pacientes por lo que se considera un buen marcador para conocer la

respuesta del paciente al tratamiento (15).

La paracentesis, es un procedimiento Util para el estudio del liquido ascitico que acumulan
estos pacientes. La laparoscopia exploratoria es un método de diagndstico directo, este
nos permite observar directamente los 6rganos abdominales, aspirar liquido ascitico
independientemente de la cantidad, realizar el lavado peritoneal y ademas tomar muestras

del tejido afecto para su correspondiente estudio (15).

2.1.6.1.2 Tuberculosis pleural

La tuberculosis pleural no es tan comdn en nifios, sin embargo, el grupo etario en el cual

se presenta con mayor frecuencia en nifios mayores a 10 afios y sobre
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todo en varones, también hay que tener en cuenta su diagnostico cuando aparecen

derrames pleurales aislados y no toxicos (16,17).

Este tipo de tuberculosis se cree que se origina por la ruptura de un foco caseoso
subpleural, liberando asi contenido al espacio pleural, lo que desencadena una reaccién
de hipersensibilidad retardada mediada por linfocitos TCD4+ y también se produce la
liberacién de citoquinas que estimulan la accién de los macréfagos. Todo este proceso
conduce a un aumento de la permeabilidad capilar y a la alteracion del drenaje linfatico,

como consecuencia se da el derrame pleural (16,17).

El empiema tuberculoso, se puede dar debido a la extension de la infeccién proveniente
de otros sitios, en muchas ocasiones también se produce un atrapamiento del pulmén, la
cual es una complicacion debido al engrosamiento fibroso de la pleura visceral, esto puede
llevar a un derrame pleural cronico incluso cuando ya la enfermedad no se encuentra
activa (16,17).

2.1.6.1.3 Tuberculosis ganglionar

La tuberculosis ganglionar es una de las expresiones extrapulmonares mas frecuentes de
la tuberculosis, especialmente en pacientes VIH, hay que tener en cuenta que
antiguamente el principal agente causal era el Mycobacterium bovis, sin embargo el

agente etiolégico que afecta actualmente es el Mycobacterium tuberculosis (18).

Esta patologia se caracteriza por la inflamacion indolora y unilateral de los ganglios
linfaticos, siendo los cervicales y los supraclaviculares los que se afectan mas
comunmente. Los sintomas generales son por lo general escasos o inespecificos y debido
a esto la afeccion puede persistir por periodos largos de tiempo, mientras que los sintomas
locales pueden ser calor, eritema y dolor acompariado de fistulas (18).

Hay que tener en cuenta que las adenopatias en areas alejada de la region cervical pueden
indicarnos de qué se trata de una forma grave de tuberculosis, este tipo de patologia en
nifios también la encontramos comdnmente en la region hiliar y mediastinica luego de
una infeccion primaria. También podemos encontrar la tuberculosis ganglionar

generalizada, la cual es tipica en pacientes
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con VIH y se presenta con fiebre intensa. El diagndstico se basa principalmente en tomar

una biopsia del ganglio afectado o analizar la secrecion aspirada del mismo (18).

2.1.6.1.4 Tuberculosis intestinal

A nivel gastrointestinal la tuberculosis presente puede ubicarse en diferentes partes del
sistema digestivo desde el es6fago y llegar hasta el apéndice cecal. Su origen se da
mediante 4 mecanismos fundamentales: desde el foco a nivel pulmonar o miliar se
disemina por via hematdgena, ingestién de secrecidn infectada, diseminacion desde
organos vecinos, alimentos o leche infectada con Mycobacterium tuberculosis que es el

patdgeno méas comun (19).

Inicialmente la infeccion se produce cuando el bacilo logra evadir la acidez estomacal,
logrando alojarse en areas donde abunda el tejido linfoideo tales como el ileon distal,

colon proximal donde causara lesiones hipertréficas o mixtas que se ulceran (19).

Los sintomas presentes son inespecificos, el paciente puede cursar con dolor a nivel
abdominal, pérdida de peso, fiebre, masa palpable a nivel abdominal, estrefiimiento y a la
palpacion signos de defensa peritoneal. En cuanto a las complicaciones pueden ocurrir las

siguientes: sangrado intestinal, perforaciones, fistulas, obstruccién, malabsorcién (19).

2.1.6.1.5 Tuberculosis meningea

Una de las formas infectantes de tuberculosis se da a nivel meningeo, este tipo de
tuberculosis se desarrolla entre el 1 a 5% de los méas de 10.000 millones de infectados a
nivel mundial. En areas endémicas, particularmente en pacientes que tengan VIH la
meningitis crénica tuberculosa tiene una alta tasa de infectados, mientras que en paises

como EEUU y Europa se presenta como un cuadro de meningitis tuberculosa (20).

Cuando los bacilos se diseminan al sistema nervioso central puede presentarse la
infeccion de 3 formas diferentes: meningitis tuberculosa, a nivel intracraneal se presenta
como tuberculomas y a nivel espinal como aracnoiditis tuberculosa. En el cerebro, la

tuberculosis forma focos sub pial o sub ependimarias.
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proveniente de lesiones caseosas que se conocen como focos de Rich. Cuando progresa
la enfermedad, los focos de Rich se agrandan y se rompen dando como resultado

meningitis (20).

Diagnosticar este tipo de meningitis suele ser complicado debido a que los sintomas
iniciales son subagudos y bastante generales, la rigidez a nivel nucal suele estar ausente.
Los sintomas pueden variar entre 1 a 9 dias, los sintomas prodromicos suelen estar
acompafiados de cefalea, nauseas, vomitos, fotofobia y alza térmica, alteraciones a nivel
neurologico como estado mental disminuido, personalidad cambiante, lesiones por

compresion vascular y déficits de los nervios (20).

La reaccién inflamatoria produce muchos signos y sintomas. La infeccion causada por
Mycobacterium tuberculosis hace que la infeccion ingrese al huésped y complique los
pulmones, luego se disemina a los ganglios y posteriormente se dirige a otros érganos
(20).

Una de las formas de meningitis tuberculosa se da en la base del craneo como una
meningitis basal que complica los nervios craneales tales comoel I1l, VI y el VII PC y se
produce hidrocefalia por obstruccion de las cisternas a nivel basilar. Posterior se produce
adherencias, encefalitis, vasculitis obliterante y mielitis (20).

Formacion de tuberculomas

Los tuberculomas son una masa gris de forma redondeada en el cuerpo calloso del lado
izquierdo. Las meningitis a nivel derecho producen irritacién y una reaccion a nivel
meningeo. La formacion de tuberculomas se dan por conglomerados de los focos caseosos
que se forman en el parénquima cerebral, estos pueden agruparse o aumentar de tamario,
los tuberculomas pueden llegar a comprometer las arterias intracraneales y como
complicacion causa vasculitis y ECV. Secundariamente, las meninges a nivel espinal
pueden afectarse por la extension de la meningitis intracraneal o por un foco tuberculoso

en la médula o por la extensién de la infeccidn de extension transdural (20).

Cuando se producen lesiones a nivel vertebral por diseminacion hematdgena con foco
inicial pulmonar, suele afectarse el cuerpo de la vértebra mayormente cercana a un disco

intervertebral, por lo general el espacio discal suele estar
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intacto cuando se trata de tuberculosis. A medida que la enfermedad aumenta, se va
produciendo la descalcificacion de las vértebras y la erosion de los discos intervertebrales,

suelen verse afectada entre 3 a 10 vértebras en una sola lesion lo que produce cifosis (20).
Efectos patoldgicos y secuelas sobre la vision y fendmenos cerebrovasculares

En los pacientes pediatricos el edema papilar en la secuela mas frecuente cuando nos
encontramos frente a una tuberculosis meningea, este edema puede progresar a atrofia
Optica primaria, lo que a la larga lleva a una ceguera como resultado de la afectacion de
los nervios dpticos y del quiasma por la acumulacién de exudados. Otras causas de la
disminucion de la agudeza visual pueden incluir la coriorretinitis, neuritis oOptica,
oftalmoplejia Inter nuclear y en pocas ocasiones se puede encontrar una oftalmoplejia

dolorosa de inicio abrupto (20).

Este tipo de tuberculosis tiene predileccion por la base del craneo por lo que produce
paralisis de los nervios craneales siendo el VI par craneal el principalmente afectado,
seguido del 111, IV 'y VII. Hay que tener en cuenta que otras de las afecciones secundarias

pueden ser la monoplejia, hemiplejia, afasia y cuadriparesia (20).

2.1.6.1.6 Tuberculosis genitourinaria

La tuberculosis genitourinaria, se define como la afeccion del tracto urinario y/o genitales,
este tipo de patologia por lo general se da debido a una propagacion hematogena de un
foco primario de tuberculosis pulmonar crénica latente hacia los rifiones, epididimo o las
trompas de Falopio, también hay reporte de casos en los cuales se ha detectado la

diseminacion a la prostata (21).

La tuberculosis urinaria aguda representa entre el 20 al 40% de los casos de tuberculosis
extrapulmonar, es el segundo sitio mas comun de tuberculosis extrapulmonar en paises

en vias de desarrollo y el tercero mas comun en paises desarrollados (21).
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2.1.6.1.7 Tuberculosis renal, ureteral y vesical

Cuando se comprometen los rifiones, suele haber mdltiples granulomas que son
bilaterales, corticales y adyacentes a los glomérulos que incluso pueden permanecer
inactivos por algin tiempo. Mientras estos permanecen inactivos, contindan su
crecimiento pudiendo asi erosionar el sistema cortical y propagar los bacilos a la pelvis
renal, vejiga y Organos subyacentes. En este tipo de pacientes es comdn encontrar

hipertension debido a la afectacion renal (21).

La tuberculosis ureteral se da por la extension de la enfermedad desde los rifiones a los
uréteres ocasionando estenosis ureteral e hidronefrosis en raras ocasiones. La tuberculosis
vesical es en la mayoria de las ocasiones secundaria a la renal, sin mayor relevancia a

nivel pediatrico (21).

2.1.6.1.8 Tuberculosis epididimaria y testicular

La tuberculosis epididimaria en nifios se da debido a la diseminacion hematoldgica de la
infeccidn, mientras que en adultos se da por la propagacion directa del tracto urinario en
si. Por otro lado, la afeccion testicular suele darse por la contaminacion directa, lo que
lleva a la formacion de nodulos tuberculosos y por ende provocan infertilidad siendo esto

comun cuando los testiculos se encuentran contaminados (21).

2.1.6.1.9 Tuberculosis osteoarticular

La tuberculosis osteoarticular es poco frecuente, se da aproximadamente en el 1% de los
pacientes, esta patologia es una combinacion de osteomielitis y artritis, afectando en un
50% a la columna, seguida por articulaciones grandes como cadera o rodilla y en menor

medida, el tobillo y mufieca (22).

Este tipo de tuberculosis extrapulmonar puede afectar a personas de cualquier edad, pero
es mas comun en nifios de entre 2 a 5 afos de edad, que posteriormente disminuye para
luego aumentar su incidencia entre los 18 y 25 afios en personas de bajo nivel
socioecondémico, hay que tener en cuenta que no existe ninguna predileccion por algin
sexo (22).

El contagio se da por medio de las lesiones pulmonares abiertas, esputo, saliva, tos,

estornudo, besos, etc.; pero también puede darse la contaminacién por
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medio de alimentos y objetos especialmente en pacientes pediatricos debido a que tienden

a llevarse todos los objetos a la boca (22).

Hay que tener en cuenta que, en los pacientes menores a 4 afios de edad, es comun
encontrar afectada las falanges, metacarpianos y metatarsianos especialmente en las

diéfisis, debido a que son huesos con abundante cantidad de tejido esponjoso (22).

2.1.6.1.1.1 Tuberculosis pericardica

La tuberculosis pericardica es poco comun, sin embargo, lleva a la muerte los pacientes
que la padecen de entre el 2,5 al 8%. En los paises donde esta patologia sigue siendo un
problema de salud pablica, es mas comun la pericarditis; llegando a una incidencia muy

alta que llega al 69% y cuando hay una coinfeccion con VIH esta tasa aumenta (23).

Este tipo de tuberculosis extrapulmonar se disemina a través de la via linfatica por medio
de los ganglios mediastinales, en especial los de la bifurcacion traqueobronquial, ya que
estos conectan a la pleura con el pericardio, pero también se ven inmersos los ganglios
lateral pericardicos y yuxtaesofagicos, ya que son ganglios del drenaje pericardico. Otro
método de infeccion se da por la diseminacion debido a la proximidad con las lesiones

pulmonares, esta siendo la menos comdn incluso en los tipos de tuberculosis miliar (23).

La fisiopatologia estd mediada por la respuesta inmune del huésped. Los antigenos
proteicos de la micobacteria activan a los linfocitos ocasionando una respuesta de
hipersensibilidad tardia mediada principalmente por linfocitos TH1, a través de la
produccion de IFN-y y TNF-a. Estas citocinas activan los macrofagos y promueven la
formacion de granulomas, lo que conlleva a que exista una alta prevalencia de

desarrollarse una pericarditis exudativa (23).

En pacientes coinfectados con VIH, se observa una menor incidencia de pericarditis
constrictiva, lo que se da debido a la respuesta inmune alterada del portador. Hay que
tener en cuenta que la respuesta inmune en una tuberculosis pericardica es mediada por
los linfocitos principalmente, mientras que en pacientes con VIH esta presencia es

reemplazada por los T CD4, sin embargo
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existe la presencia de linfocitos T CD8 lo que mantiene niveles similares de INF-y (23).

Los pacientes que padecen este tipo de tuberculosis presentan una clinica poco insidiosa,

con sintomas como fiebre, disnea y anorexia, y suele ser comun encontrar paciente con

taponamiento cardiaco, por lo que un tratamiento oportuno aumenta la sobrevida (23).

2.1.6.2 Tuberculosis pulmonar.

Segun la Sociedad Espafiola de Infectologia pediatrica, clasifica a los pacientes de la

siguiente manera: exposicion a tuberculosis, infeccion tuberculosa latente y enfermedad

tuberculosa.

Exposicion a tuberculosis: Se considera exposicion. a) cuando existe un contacto
reciente considerandose dentro de los Gltimos 3 meses y estrecho, es decir mayor
a 4 horas diarias dentro de un lugar cerrado. b) Cuando hay negativos en la prueba
de tuberculina y/o la prueba IGRA y;
c) ausencia de sintomas clinicos y radiogréaficos (24).
Infeccion latente tuberculosa: Se considera una enfermedad latente cuando la
prueba de tuberculina e IGRA se encuentran positivas, pero hay ausencia de signos
clinicos y la radiografia en estos pacientes se encuentra normal. Hay que tener en
cuenta que, si el paciente se encuentra vacunado con la BCG, podria tener una
prueba de tuberculina positiva pero una IGRA negativa, por lo tanto no se
considera una infeccion latente (24).
Enfermedad por tuberculosis: Segun la SEIP se considera una infeccion cuando
se presentan al menos 2 de los siguientes criterios:

a. hallazgos radiologicos.

b. exposicion reciente con un paciente que tenga prueba de tuberculina e

IGRA positivo.

c. Sintomatologia clinica compatible con la infeccién.

d. Respuesta adecuada ante el tratamiento antifimico.

El resultado final de enfermedad por tuberculosis nos la da la prueba de PCR (Gen Xpert),

cabe recalcar que, en pacientes pediatricos, esta prueba podria salir
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negativa; también suelen ser positivos los test inmunologicos de tuberculina e IGRA,

aunque en estadios iniciales o formas diseminadas podrian dar negativos (24).

Criterios de estadificacion de la sociedad toracica americana para tuberculosis

pediatrica
Etapa 1

La primera etapa, se da cuando el nifio ha tenido contacto recientemente con un adulto
contagiado con tuberculosis, el nifio no presenta signos, ni sintomas fisicos y el resultado
de la prueba de tuberculina es negativo y adicionalmente la radiografia de térax no revela
ningan cambio. Cabe recalcar que el resultado de la prueba de tuberculina puede no ser

positivo hasta 3 meses después del contacto con un paciente tuberculoso (14).

Cuando los pacientes son menores a 5 afios pueden desarrollar tuberculosis diseminada o
meningitis tuberculosa mucho antes de que las pruebas sean positivas, por lo tanto,

investigar los contactos es de suma importancia (14).
Etapa 2

En la segunda etapa ya hay una infeccion por tuberculosis con un resultado positivo de la
prueba de la tuberculina, por lo general no se encuentran signos ni sintomas, pero se
pueden tener algun hallazgo de un complejo primario por medio de radiografia de térax
(14).

Etapa 3

En esta etapa los pacientes ya presentan signos y sintomas, y la radiografia de térax ya

muestra lesion del parénquima pulmonar (14).
Etapa 4

En el estadio 4 el paciente tiene antecedentes de tuberculosis ya sea por el conjunto de
signos y sintomas o a su vez por hallazgos radioldgicos sin tener la enfermedad
actualmente, ya que por lo general los estudios bacterioldgicos suelen estar negativo y

por ende el paciente no presenta sintomatologia (14).
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Etapa 5

En la etapa 5 hay una alta sospecha de infeccion por tuberculosis, pero aun se encuentran

a la espera de los resultados que confirmen el diagnostico (14).

Manifestaciones clinicas

Se considera que los principales sintomas asociados al padecimiento de tuberculosis son:
tos productiva que puede acompariarse de esputo con o sin sangre, dolor a nivel torécico,
debilidad muscular que puede asociarse a fiebre, sudoracidn excesiva durante las noches
y pérdida de peso considerable (24). Los sintomas o molestias que se asocian a
tuberculosis pulmonar pueden ser ocultos o poco notorios al inicio del cuadro infeccioso

y esto puede llegar a retrasar el diagnéstico de la patologia durante algunos meses (24).

Existe un tiempo de retraso en el diagndstico de tuberculosis que se suele asociar hacia
los 3 meses, la demora en el diagndstico causa que la enfermedad progrese y pueda dejar
secuelas por tanto aumentara asi el nimero de contagios hacia méas personas ya que al no
existir ni signos ni sintomas alarmantes el cuadro se enmascara y evita su diagnéstico

precoz (24).

No existen indicios especificos agudos que ayuden a diagnosticar pronto el cuadro de
tuberculosis es por ellos que los pacientes que sufren la enfermedad tuberculosa pueden
presentar pérdida de peso fiebre anorexia sudoracion profusa o febricula por largo tiempo
en otros casos puede haber una alta prevalencia de sintomas respiratorias como tos dolor
toracico todos hemoptoica o hemoptisis y esto si nos puede llegar a orientar hacia una

patologia totalmente respiratoria como la tuberculosis (24).

Se considera que puede haber tuberculosis en personas mayores que tengan alta incidencia
de sintomas respiratorios que sean persistentes o que hayan aparecido durante mas de 15
dias y que no tenga un cuadro que mejore. En los nifios la primoinfeccion de tuberculosis
suele ser asintomatica o presentar sintomas muy inespecificos que causan que la sospecha
de tuberculosis sea baja. Cuando la tuberculosis se asocia a localizaciones
extrapulmonares se puede presentar disfonia, cefalea o también acompafarse de dolor y

si los
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pacientes tienen tuberculosis ademas de infeccion por VIH los sintomas predominantes

van a ser generales (24).

Si se sospecha que existe un paciente con infeccidn por tuberculosis la exploracion fisica
que se realiza tiene que ser mas sistematica, se tiene que buscar signos de adenopatias y

si se acompafia o0 no de lesiones a nivel cutanea que son propias de la tuberculosis (24).

Diagndstico

Para establecer el diagndstico de tuberculosis debemos iniciar con una anamnesis rigurosa
donde se busque el foco infeccioso que contagié al nifio dentro del entorno habitual y
familiar. Se debera indagar si el infante ha sido expuesto, fecha de exposicion, comprobar
si el contacto es bacilifero y si posee o0 no resistencia. Conocer el estado actual de
inmunizacion, ver si tiene aplicada la vacuna de BCG, fecha de aplicacién y cantidad de
dosis usadas. Realizar PT- IGRA, ver la fecha y el resultado del examen. Ademas de
conocer la sintomatologia asociada como cuadro febril, sintomas respiratorios o

constitucionales (24).

Si se realiza la prueba de tuberculina tendremos como objetivo identificar aquellos
pacientes que presenten la infeccion por tuberculosis para asi poder establecer un
diagnoéstico certero, poder establecer un control de aquellos casos que sean latentes
logrando asi evitar que progresen ademas de controlar aquellos nifios que han sido
expuesto, pero no han logrado ser infectados. Si el resultado da positivo indicard que hay
una infeccién, pero luego se debera realizar mas estudios para descartar 0 no que la

enfermedad esté activa (24).

La prueba de IGRA se encarga de detectar si hay produccion del interferon gamma
mediante las células T que han estado en contacto con los antigenos diana secretores y la
proteina 10 de filtrado de cultivo, dichas proteinas se encuentran presentes en el grupo
conformado por Mycobacterium tuberculosis, los IGRA son mas especificos para
diagnosticar la infeccion de tuberculosis, actualmente en el mercado existen 2 tipos de
IGRA. La utilidad de los IGRA es descartar las sospechas de falsos positivos que arroja

la prueba de tuberculina cuando la infeccién por tuberculosis que padece el nifio es por
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micobacterias atipicas o cuando hay nifios vacunados con BCG, sospecha de pt con falsos
negativos en nifios que se encuentre en un estado de inmunodepresion, nifios con
tuberculosis reciente, nifios en edades de riesgo, asociado a otras comorbilidades o algin

tratamiento que pueda alterar la inmunidad (24).

En cuanto a las pruebas de analitica sanguinea como el hemograma completo suele ser
una prueba inespecifica y nos ayuda a comprobar la existencia de anemia, velocidad de
eritrosedimentacion aumentada o elevada y leucocitosis. Ademas de pedir pruebas de
funcidn hepética para poder iniciar tratamiento farmacolégico (24).

La radiografia anteroposterior y lateral de térax nos ayuda cuando encontramos
ensanchamiento del mediastino que es precedido de adenopatias, atelectasia y lesion
parenquimatosa. Los patrones que se pueden observar en la radiografia dependera del
tiempo transcurrido luego de la infeccidn por tuberculosis ya que la evolucion a nivel de
radiografias suele ser mas lento que las manifestaciones clinicas y pueden existir lesiones

de tipo residual posterior al tratamiento (24).

La tomografia axial computarizada es mucho mas sensible que la radiografia simple de
térax ya que esta nos ayuda a detectar las adenopatias que sean patoldgicas (5 a 10 mm),
hipo densidad a nivel central y realce en la periferia luego de la administracion de la

inyeccion de contraste (24).

Las muestras obtenidas por microbiologia son recogidas mediante 3 muestras
respiratorias en 3 dias alternos donde el nifio se debe encontrar en ayunas. Si el nifio no
puede expectorar se utilizard la aspiracion de jugos gastricos mediante una sonda
nasogastrica. Para obtener el esputo inducido se utiliza una salbutamol inhalado y cloruro
de sodio hiperténico nebulizado durante un tiempo de 15 minutos para facilitar la

expectoracion y obtener la muestra necesaria para realizar los exdmenes (24).

En cuanto a la tincion mediante baciloscopia directa de Bacilos &cido alcohol resistente
mediante fluorescencia con aura mina o Ziehl Neelsen y tendra una sensibilidad de 10 a
15% en nifios, si se realizan cultivos en medios sélidos que demoran de 4 a 6 semanas en

arrojar el resultado o cultivos liquidos que duran
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15 a 1 mes la obtencion del resultado tendra una sensibilidad entre 35 a 40% (24).

Otra de las formas de obtener el diagndstico de tuberculosis es mediante la técnica
molecular de reaccién en cadena de la polimerasa en donde se amplifica el material
genético de Mycobacterium tuberculosis, esta técnica tiene una sensibilidad de 65 a 70%

y permite obtener el resultado en pocas horas (24).

Se puede realizar pruebas mediante anatomia patoldgica cuando existan granulomas
caseificante y necrotizantes con células que sean gigantes. En este caso se realizara
biopsia de ganglios, sinovial, pleural, pericardico, placentaria si se sospecha tuberculosis
en neonatos. La determinacion de adenosin deaminasa elevada nos orienta hacia la
infeccion de tuberculosis, aunque no es una prueba especifica si nos dirige a descartar

otras patologias (24).

Tratamiento

Cuando hablamos del tratamiento de tuberculosis debemos tener en cuenta ciertos

términos sobre la resistencia a farmacos (24).

e Tuberculosis monorresistente: Cepa que es resistente a un solo farmaco de
primera linea (24).

e Tuberculosis Polirresistente: Cepa que es resistente a mas de un farmaco
diferente a la Isoniazida y Rifampicina (24).

e Tuberculosis-MDR: Es una cepa la cual es resistente al menos a Isoniazida y
Rifampicina (24).

e Tuberculosis-XDR: Es una cepa la cual es una TB-MDR y ademés presenta
resistencia a una fluoroquinolona y a un farmaco inyectable de segunda linea (24).

e Tuberculosis-pre-XDR: Es una cepa TB-MDR que presenta resistencia adicional
a una fluoroquinolona o a uno de los fArmacos inyectables de segunda linea, pero
no a ambos (24).

e TB resistente a Rifampicina: Cuando se esta en frente de una TB-RR se debe de
actuar como si se tratara de una TB-MDR hasta tener el resultado completo del

antibiograma (24).
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Dentro del tratamiento de la Tuberculosis encontramos el régimen acortado que es

direccionado a la poblacién infantil y adolescente que tenga las formas de tuberculosis

farmaco sensible y no graves, régimen para la tuberculosis resistente a rifampicina y

multirresistente, esquema de tratamiento para tuberculosis extrapulmonar (26).

a.

Régimen acortado: Entre las formas de tuberculosis que no son graves se encuentra
la tuberculosis presente en los ganglios linfaticos a nivel periférico, intratoracico sin
obstruccion de las vias respiratorias, derrame pleural por tuberculosis sin
complicacion (26).

La poblacion infantil y adolescente que no tengan criterios de una forma de
tuberculosis que sea grave deben recibir un esquema de tratamiento que consiste
habitualmente en seis meses de 2HRZE/ 4HR. También se recomienda el uso de
etambutol como medida preventiva en aquellos lugares de alta prevalencia de
infeccion por VIH o en lugares de resistencias a isoniacida. En la poblacién de 3
meses a 16 afios que tengan una tuberculosis que no sea grave se tiene que utilizar
un esquema de tratamiento de 4 meses con 2HRZ (E)/2 HR) (26)

Régimen corto en TB no tan grave: Este esquema tiene una duracion de 4 meses,
2 meses con isoniazida, pirazinamida, rifampicina y etambutol + 2 meses de
isoniazida y rifampicina. Este tratamiento se lo puede dar siempre que se cumplan
ciertos criterios (24):
a. Pacientes mayores a 3 meses
b. TB ganglionar intratoracica sin obstruccion de las vias respiratorias, TB
limitada a un l6bulo pulmonar, no tiene que existir un patron miliar, no
debe de haber cavernas, no derrame pleural; y TB ganglionar periférica.

c. TB no bacilifera.

d. TB no resistente

Tablal: Esquemas de tratamiento de la tuberculosis pulmonar por cada grupo etario y

abreviaturas para cada medicamento usado: isoniacida (H), pirazinamida (Z), rifampicina

(R), etambutol (E), moxifloxacino (M), rifapentina (P).

Edad y gravedad de Ila
tuberculosis

Duracién y esquema farmacolégico

Fase intensiva

Fase de
continuacion

Lactantes menores de 3 meses y

un peso menor de 3kg

Tuberculosis ~ pulmonar  de
cualquier gravedad

2HRZ 0 2HRZE

4HR
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Nifios y adolescentes de 3 meses hasta menores de 12 afios

Tuberculosis pulmonar no grave 2HRZ 0 2HRZE 2HR
Tuberculosis pulmonar grave 2HRZE 4HR
Adolescentes de 12 afios y menores de 16 afios

Tuberculosis pulmonar no grave 2HRZ 0 2HRZE 2H
Tuberculosis pulmonar grave 2HRZE 4HR
Tuberculosi Imonar

i e

Adolescentes de 16 hasta menores de 20 afios

Tuberculosis ~ pulmonar  de
cualquier gravedad

2HRZE 4HR

Tuberculosis pulmonar  de
cualquier gravedad

2HPZM 2HPM

Tomado del manual de manejo de la tuberculosis en la poblacién infantil y adolescentes.

e Pautas de tratamiento de

TB extrapulmonar: Segun la Sociedad Espafiola de

Infectologia pediatrica, los esquemas de tratamiento que se deben de seguir son

los siguientes (24):

Tabla 2: Esquemas de tratamiento para la tuberculosis extrapulmonar, se utiliza una

abreviatura para cada medicamento: isoniacida (H), rifampicina (R), pirazinamida (2),

etambutol (E) y etionamida (Eto).

Edady tipo de

Duracion y esquema farmacoldgico

tuberculosis
extrapulmonar

Fase de

Fase intensiva continuacion

Lactantes menores de 3 meses 0 con un peso mayor de 3kg

Tuberculosis  ganglionar
periférica

2HRZ 0 2HRZE 4HR

Nifios y adolescentes

de 3 meses hasta menores de 16 afios

Tuberculosis ganglionar
periférica

2HRZ 0 2HRZE 2HR

Adolescentes de mas de 16 afos

Tuberculosis ganglionar
periférica

2HRZ 0 2HRZE 4HR

Nifos y adolescentes de hasta 19 afios
Tuberculosis
extrapulmonar 2HRZE 4HR
Meningitis por tuberculosis
con (recomendacion firme) 2HRZE 10HR
Meningitis por tuberculosis
(recomendacién 6HRZEto
condicional)
Tuberculosis osteoarticular 2HRZE 10HR

Fuente: Tomado del manual de manejo de la tuberculosis en la poblacion infantil y adolescente (25).
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e Tratamiento de la TB resistente:

Para que la poblacién infantil y adolescente que tenga TB- RR/ MDR pueda recibir el

siguiente esquema debe cumplir ciertos criterios como:

A. No tener resistencia a fluoroguinolonas.

B. No haber estado expuesto a los farmacos de segunda linea antes de iniciar el
tratamiento.

C. No tener alguna forma de tuberculosis extrapulmonar.

D. En las iméagenes radioldgicas no debe haber cavernas ni tuberculosis en ambos
pulmones.

E. No tener mutaciones genéticas especificas como inhA o gen katG (26)

Tabla 3: Recomendaciones para el régimen de tratamiento de la TB-MDR y TB- XDR.

Tomado de la Guia de la Sociedad Espafiola de Infectologia Pediatrica

Grupo farmacologico Farmacos
Grupo A Levofloxacino o moxifloxacino
Linezolid
Bedaquilina
Clofazimina
Grupo B

Cicloserina o terizidona

Etambutol Delamanid

Pirazinamida

Imipenem - cilastatina 0 meropenem
Meropenem - &cido clavulanico
Amikacina o estreptomicina

Etionamida o Protionamida
Acido p-amino salicilico

Grupo C

La OMS recomienda un régimen corto de tratamiento de 9 a 11 meses, la cual consta de
una fase intensiva y de mantenimiento. La fase intensiva de 4-6 meses que incluye
bedaquilina, levofloxacino/ moxifloxacino, etionamida, etambutol, isoniazida (dosis altas),
pirazinamida y clofazimina, y la fase de mantenimiento es por 5 meses con levofloxacino,

clofazimina, etambutol y pirazinamida (24).

2.2 VIRUS DE INMUNODEFICIENCIA HUMANA

La infeccion causada por el virus de inmunodeficiencia humana en pacientes pediatricos
es un problema global que tiene una alta importancia debido a la afectacion predominante
que se da en paises con recursos totalmente limitados (26).
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El virus de inmunodeficiencia humana es un retrovirus que se adhiere al genoma humano
a través de la transcriptasa inversa convirtiendo asi el &cido ribonucleico en acido
desoxirribonucleico, para poder conseguir la replicacion del virus codificando en nuevas
particulas viricas, el VIH tiene predominio por el linfotropismo y neuro tropismo entonces
este tropismo va causar una amplia destruccion de la inmunidad a nivel celular a expensas

de las células linfocitarias CD4 (26).

La epidemiologia evidencia que alrededor del mundo mas de 37,7 millones de personas
vivian con VIH en 2020, de las cuales un porcentaje de 1,7 millones eran nifios y
adolescentes de edades entre los 14 afios. También en 2020 se infectaron més de 1,5
millones de personas y de ellas 150.000 eran menores de 15 afios. En esa misma época
84% de las personas que padecen VIH sabian su estado serolégico. 87% tuvo acceso a

tratamiento médico y el 90% logro la supresion viral (26).

En el 2023 en todo el mundo el 44% de infecciones nuevas son evidenciadas en mujeres
y nifias de todas las edades, en africa subsahariana las nifias y mujeres representan el 62%
de infecciones nuevas por VIH y en el resto de zonas geograficas mas del 74% de nuevos
contagios se presentan entre hombres y nifios. En 2023, cada nueva semana, mas de 4000
adolescentes y mujeres adultas joévenes entre 15 y 24 afios se infectaron con VIH y 3100

de estos casos se produjo en africa (27).

Los pacientes pediatricos se suelen contagiar de VIH por transmision vertical y
regularmente suelen ser asintomaticos al nacimiento. Son excepcionales los casos en
donde los neonatos que tiene infeccion tuberculosa prenatal presentan la sintomatologia
sugerente de infeccion por VIH tales como hepatomegalia, esplenomegalia,

adenomegalias, ictericia, infecciones congénitas, ictericia e infecciones perinatales (26).

En los nifios cuando hay ausencia del tratamiento, el periodo de incubacién del virus y de
progresion de la patologia suele ser mas corto que en adultos. Si el tratamiento esta
ausente se presenta un tiempo medio de progresion hacia el sida entre 4 a 6 afios y este
riesgo se intensifica durante el primer afio de vida del menor, en un porcentaje de 10 a
30% (26).

Aquellos lactantes que hayan sido infectados por VIH presentaran un cuadro clinico
inespecifico que suele progresar a una forma grave de la enfermedad, a esto se le asocian
infecciones oportunistas, infecciones bacterianas ademas de dafio a nivel nervioso (26).
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Dentro de los principales hallazgos tenemos los sintomas que no son especificos tales
como adenopatias generalizadas, candidiasis oral, hepatomegalia y esplenomegalia,
dermatitis de tipo seborreica, fiebres de larga duracidn, diarrea constante y fallo de medro.
Infecciones de tipo bacteriano que pueden ser constantes tales como otitis media, sinusitis
0 en casos Mas graves se puede presentar neumonia, sepsis, abscesos 0 meningitis. En un
15% de los nifios se presenta hipertrofia parotidea que se manifiesta como parotiditis

cronica o recurrente no dolorosa (26).

Neumonia de tipo intersticial linfoide (NIL) es un criterio de sida en nifios menores a 13
afos, esta es mas frecuente entre los nifios de 1 a 8 afios y suele presentarse con tos, disnea
insidiosa, taquipnea, en la radiografia de torax se observa un infiltrado reticulonodular o
nodular simétrico. Cuando la enfermedad evoluciona se encuentra hiperinsuflacion del

térax y acropaquia (26).

Existen manifestaciones a nivel renal producto de los depodsitos complemento de
inmunocomplejos en la membrana glomerular lo cual conduce a una glomerulonefritis y
glomeruloesclerosis focal. A nivel hematoldgico se produce anemia y trombocitopenia
generadas por mecanismos inmunitarios. En el higado se encontrara elevaciéon de las
transaminasas causando una hepatitis. En el corazén se pueden presentar miocardiopatias
y arritmias. También se ha descrito la aparicion de enteritis como consecuencia de VIH

que se acompafia de sindrome de malabsorcién (26).

Respecto a las manifestaciones neuroldgicas, estas se presentan en el 20% de los nifios
logrando su afectacion en ellos cuando no tienen una terapia antirretroviral establecida.
En este grupo de nifios se debe descartar encefalopatia por VIH (27).En cuanto a las
infecciones oportunistas se pueden presentar por organismos que no son considerados
patdgenos en individuos inmunocompetentes, son menos frecuentes en pediatricos, ante
niveles bajos de CD4 son susceptibles los nifios, en edades pediatricas la neumonia
causada por Pneumocystis jirovecii es la mas frecuente y en algunas ocasiones suele ser
la patologia de debut en VIH, también pueden existir infecciones causadas por candida y
su presentacion es la esofagitis candidiasica o infecciones diseminada por

citomegalovirus tales como neumonitis, encefalitis o hepatitis (27).

Infecciones por micobacterias atipicas como Mycobacterium avium. Son menos
frecuentes infecciones como toxoplasmosis, herpes simple, leuco encefalopatia y la

meningitis dada por Cryptococcus neoformans.
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2.2.1 Clasificacion inmunoldgica segun los criterios establecidos por el Centro de
Control de enfermedades.

El estadio de la infeccion causada por el virus de inmunodeficiencia humana esta

determinado por la situacion inmunoldgica y las manifestaciones clinicas del paciente.

Tabla 4: Clasificacion inmunologica (criterios CDC 2014)

EDAD
<1 ANO 1 A5 ANOS > 6 ANOS
ESTADIO
CD4/ pl % CD4/ pl % CD4/ pl %
1 > 1500 >34 >1000 >30 >500 >26
2 750- 1499 | 26 - 33 500 - 999 22-29 | 200-499| 14-25
3 <750 <26 <500 <22 <200 <14

2.2.2 Diagnéstico

Las pruebas serologicas de eleccion se realizan en bebes >18 meses, esto ayuda a la
deteccion de los anticuerpos en VIH, se suelen usar técnicas como el uso de enzima
inmunoanalisis o ELISA que es una prueba de cuarta generacion frente a los anticuerpos
anti-VIH 1 y anti-VIH 2 o prueba Western Blot que nos ayuda a identificar los anticuerpos

presentes en diferentes proteinas virales, esta prueba es muy especifica (27).

En el conjunto de pruebas viroldgicas estas detectan la presencia de VIH mediante el
genoma o las proteinas presentes. La prueba de mayor eleccion es la determinacion del
acido ribonucleico del VIH mediante la PCR, la que se encarga de detectar aquellos virus
libres en el plasma antes de que unan a los linfocitos, esta prueba se suele emplear en
bebés menores a 18 meses de vida. Cuando se realice el diagndstico seroldgico se realizara

primero la técnica de ELISA y para confirmar se usa Western Blot (27).
2.2.3 Tratamiento

El tratamiento especifico que se emplea es la terapia antirretroviral, que tiene como
finalidad impedir la replicaciéon del virus de VIH, el control y mantenimiento de la

replicacion del virus, ademas permite evitar que se deteriore el sistema inmune, logrando
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asi la reconstitucion, garantizando el crecimiento, desarrollo a nivel cognitivo y
maduracion sexual de aquellos nifios infectados. Cuando el tratamiento se instaura de
manera precoz antes de que el nifio cumpla 3 meses de vida logra reducir el reservorio
(27).

Todos los nifios que se encuentren infectados deben iniciar la terapia antirretroviral sin
hacer distincion en su edad. El inicio del tratamiento no debe demorarse ya que los recién
nacidos y lactantes tienen mayor riesgo de que la enfermedad progrese a estadios mas
avanzados. Los adolescentes que se encuentren con la infeccion aguda deben iniciar el
tratamiento de forma precoz y antes de iniciar el tratamiento debe hacerse un estudio para

comprobar si existe resistencia (27).

La terapia antirretroviral (TAR) de inicio estd compuesta por el uso de minimo 3
farmacos, dos de ellos son inhibidores de la transcriptasa inversa analogos de los
nucledsidos (ITIAN) asociados a un inhibidor de la proteasa (IP) potenciado o un
inhibidor de la enzima integrasa (INI) o un inhibidor de la transcriptasa inversa no analogo
de los nucledsidos (ITINN) (26).El TAR en pacientes pediatricos tales como los recién
nacidos y lactantes es un gran reto para lograr reducir los reservorios luego de la infeccion.
En los nifios los tratamientos no son combinados, sino que las dosis deben ajustarse al
peso que tenga el menor y muchas veces se necesita de una sola dosis cada dia lo cual

complica y dificulta el apego al tratamiento (27).

Tabla 5: Esquemas y alternativas de tratamiento antirretroviral de primera linea para
neonatos, infantes y adolescente que reciban tratamiento por tuberculosis, abreviaturas
usadas: 3TC: lamivudina; AZT: zidovudina; ABC: abacavir; EFV: efavirenz; DTG:
dolutegravir; FTC: emtricitabina; NVP: nevirapina, IP/r: inhibidor de la proteasa
potenciado con ritonavir; LPV/r: lopinavir y ritonavir; TDF: fumarato de disoproxilo de

tenofovir; RAL: raltegravir; TAF: fumarato de alafenamida de tenofovir.

Régimen de primera
linea preferido,

. : S Esquema de . .
. incluido el inicio . . Circunstancias
Edad del paciente primeralinea .
durante el . especiales
alternativo

tratamiento de la
tuberculosis

Neonatos AZT + 3TC + RAL AZT +3TC+ NVP | AZT + 3TC + LPV/Ir
ABC+3TC+ LPV/r | ABC+3TC+EFV (0
Infantes ABC +3TC + DTG | TAF+3TC (0 FTC) | NVP)

+ DTG

ABC + 3TC + RAL
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NV/P)

(0 RAL)

EFV 600 mg

600 mg

TDF+ 3TC (0 FTC) | TDF+3TC + EFV

+ DTG 400 mg Py

Adolescentes
RAL

DTG

2.3 COINFECCION ENTRE TUBERCULOSIS Y VIH

La coinfeccion que existe entre la tuberculosis y el virus de inmunodeficiencia humana
es una de las patologias de mal pronéstico, una de las causas importantes de muerte a
nivel mundial es la tuberculosis, presente en pacientes VIH (29). Aquellos pacientes que
padecen VIH tienen 20 veces mas riesgos de desarrollar tuberculosis en fase activa, en
América latina la carga de coinfeccion TB/VIH es muy alta, la Organizacién Mundial de
la Salud estima que la prevalencia de este tipo de coinfeccion es de entre el 10 al 60%
(29,30).

El VIH altera la patogénesis de la tuberculosis por lo que aumenta el riesgo de desarrollar
este tipo de infecciones, se estima que solo el 10% de la poblacion en general infectadas
con tuberculosis pueden desarrollar la enfermedad, sin embargo, el riesgo sube de 20 a 30
veces mas cuando el paciente presenta VIH. Varios estudios han demostrado que el
agotamiento de los linfocitos TCD4 especificas de la tuberculosis en la sangre periférica
y en el pulmon en las primeras etapas de la enfermedad por VIH, lo que nos sugiere que
la inmunidad adaptativa especifica de la tuberculosis puede ser susceptible al dafio

inmunoldgico asociado al VIH (30).

La OMS establece que el diagndstico de tuberculosis en pacientes pediatricos con VIH
positivo, se lo hace de la misma manera en que se estudia a pacientes VIH negativos,
teniendo en cuenta los contactos que ha tenido el paciente, la clinica del nifio, la prueba
de tuberculina y signos radiolégicos sugestivos (30). En cuanto al prondstico de la
enfermedad, la tasa de mortalidad en este tipo de pacientes es muy alta debido al impacto

que generan las dos infecciones en conjunto. La terapia antirretroviral ha cambiado el
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curso de la patologia, teniendo asi un gran impacto sobre la reduccion de la incidencia y
la morbi-mortalidad de los pacientes pediatricos, esto se demostr6 mediante estudios
realizados en el continente africano, uno de ellos realizado en la Republica Democratica
del Congo, arrojo resultados en la cual se evidencia que los nifios con TAR, disminuyeron
a la mitad el riesgo de padecer de tuberculosis, llegando a una cifra de 5,3 por cada 100
nifios. Otro estudio retrospectivo realizado en Soweto y Sudéafrica mostré que el
tratamiento antirretroviral disminuy6 en un 70,6% la incidencia de tuberculosis en
pacientes con VIH (30).

Todos los pacientes pediatricos con tuberculosis activa deben de comenzar el tratamiento
anti-TB y el tratamiento antirretroviral tan pronto como se compruebe la tolerancia del
tratamiento para la tuberculosis. La OPS actualmente recomienda comenzar TAR a partir
de las 2 semanas y siempre en las primeras 8 semanas de tratamiento anti-tuberculosis,

sin importar el recuento de linfocitos TCD4 y su estadio clinico (31).

2.3.1 Profilaxis para tuberculosis pacientes pediatricos con VIH

Los padre y cuidadores de pacientes VIH deben de tener en cuenta el riesgo que tienen
sus nifios de padecer tuberculosis, por lo que las medidas de prevencién deben de ser
estrictas. El paciente expuesto a una persona con tuberculosis activa bacilifera debera de
ser estudiado y empezar el esquema profilactico lo antes posible, o a su vez recibir el

esquema completo antituberculoso (31).

La profilaxis en todo nifio menor a 5 afios con o sin VIH que se encuentra en contacto con
un paciente bacilifero, debera recibir el esquema de isoniazida 10mg/kg/dia durante un
periodo de 6 meses, de la misma manera, todo nifio con VIH mayor a un afio de edad

debera recibir el esquema de 6 meses (32).
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CAPITULO III

3. MATERIALES Y METODOS

3.1 NIVEL Y DISENO DE INVESTIGACION

Este estudio tiene un enfoque descriptivo, ya que permite caracterizar la prevalencia de
tuberculosis en la poblacion analizada. Ademas, se trata de un estudio observacional, de

corte transversal y retrospectivo.

3.2 LUGAR DE LA INVESTIGACION

El estudio se llevard a cabo en el servicio de infectologia del Hospital del nifio Dr.
Francisco de Icaza Bustamante. Este lugar fue seleccionado debido a que es el centro de
referencia para el tratamiento de la tuberculosis en pacientes pediatricos con VIH en la

ciudad de Guayaquil.

3.3 TECNICAS Y RECOLECCION DE DATOS

La recopilacion de datos se realizard mediante una revision sistemética de las historias
clinicas de los pacientes que cumplan con los criterios de inclusién. La informacion
obtenida permitird recolectar aspectos relevantes como datos sociodemograficos (edad,
sexo y lugar de procedencia); antecedentes clinicos (fecha de diagnéstico de VIH vy
tuberculosis, estado inmunoldgico evaluado mediante el conteo de células CD4 y
tratamientos previos); manifestaciones clinicas (tipo de tuberculosis, signos y sintomas
presentes); y factores de riesgo asociados (antecedentes familiares de tuberculosis,
condicion socioeconémica, caracteristicas del hogar como ubicacién y numero de
convivientes, y esquema de tratamiento antirretroviral). Para garantizar una recoleccion
adecuada y uniforme, se utilizard un formulario estructurado que sera completado por los

investigadores tras una revision detallada de cada historia clinica.

3.4 MANEJO ESTADISTICO DE LOS DATOS.

Los datos obtenidos seran ingresados en una base de datos donde se analizaran usando el
software estadistico SPSS y Microsoft Excel, también se aplicardn métodos estadisticos,
descriptivos y analiticos para la posterior interpretacion de
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los resultados. En cuanto a la significancia un valor de p<0.05 se considerara

estadisticamente significativo.

3.5 POBLACION Y MUESTRA

3.5.1 POBLACION

La poblacion de estudio esta conformada por todos los pacientes pediatricos con VIH que
fueron atendidos en el servicio de infectologia del Hospital durante el periodo 2019-2024

3.5.2 MUESTRA

En este estudio se utilizara el muestreo probabilistico aleatorio simple para seleccionar
una muestra representativa de nuestra poblacion objetivo. Este método garantiza que
todos los pacientes de la poblacién tengan la misma probabilidad de ser seleccionados
para la muestra, evitando sesgos en los resultados. El calculo del tamafio de la muestra se
realizard mediante la férmula de estimacion de proporciones en poblaciones finitas,
considerando un nivel de confianza del 95% y un margen de error del 5% para ello se
usara el nimero total de pacientes pediatricos con VIH registrados y diagnosticados en el
hospital durante el periodo 2019- 2024.

Criterios de inclusion:
e Pacientes de ambos sexos
e Pacientes menores a 16 afos.
e Pacientes con diagnostico confirmado de VIH.
e Pacientes con diagnéstico confirmado de tuberculosis.
e Pacientes atendidos en el servicio de infectologia del Hospital del nifio “Dr.

Francisco de Icaza Bustamante” durante el periodo 2019 — 2024

Criterios de exclusion:
e Pacientes con historia clinica incompleta.

e Pacientes con pérdida de seguimiento antes de los 6 meses posteriores al
diagnéstico.
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3.6 OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

Tabla 6: Cuadro de variables de estudio.

Variable

Tuberculosis

Tipos de
Tuberculosis

Definicién
conceptual
Es una

enfermedad
infecciosaen la
cual el humano
sirve

como
reservorio natural

de

la
Mycobacterium
tuberculosis,

siendo

esta
transmitida

através

de

las
gotitas

aerosol
generadas  por
una persona

enferma (35).

Los pulmones son
el sitio inicial de
la infeccion, sin
embargo, esta
patologia se
puede diseminar a
otros Organos ya
sea  por via
hematogena 0
directa a un
drgano

adyacente (36).

Tipo de
variable

Cualitativa
nominal
dicotémic
a

Cualitativa
nominal
politomica
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Indicadores

Pacientes con
tuberculosis

Localizacién
anatomica de la
infeccion. - Tipo de
lesion observada en
iméagenes
radiologicas o

anatomopatoldgicas.

Valor o
categoria

Si
No

tuberculosis
pulmonar,
ganglionar,

miliar, 6sea,
meningea,
intestinal,

cutanea entre

otras.



Inmunodepresion

Edad

Sexo

Factores de
riesgo

El conteo de CD4
es una prueba

e
n sangre que mide
la cantidad de
linfocitos del
mismo  nombre.
Un conteo de
500 células por
mililitro cubico o
mMenos, Nos
indica

Cualitativa
nominal
politomica

un
a
inmunosupresion
por lo que se
podria traducir a
un VIH (37).

Tiempo
transcurrido
desde

Cuantitativa
el discreta
nacimiento hasta
que dejan de ser

pacientes

pediatricos.

Género conel que  Cualitativa

un ser humano  nominal

nace. dicotomic
a

Factores que Cualitativa

predisponen a nominal

una patologia. dicotomic
a
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Conteo de células
CDA4+ en células/ml

Fecha de
nacimiento hasta
la actualidad
(edad)

Carécter sexual
secundario (sexo)

Factores
econdmicos
Factores
demograficos
Factores
sociales

Inmunodepresion
leve (CD4+ >500
células/pL) -
Inmunodepresion
moderada (350 <
CD4+ < 500
células/pL) -
Inmunodepresion
grave (CD4+ < 350
células/pL)

Afos

Femenino
Masculino

Si
No



CAPITULO IV

4. RESULTADOSY DISCUSION

4.1 RESULTADQOS

Se identificaron 124 pacientes pediatricos con diagndstico de VIH que fueron atendidos
en el servicio de infectologia del Hospital del nifio “Dr. Francisco de Icaza Bustamante”
durante el periodo 2019 — 2024.

Figura 1. Distribucion de la prevalencia de tuberculosis en pacientes pediatricos con VIH.

Tuberculosis

29,80%

70,20%

ESj BENo

Fuente: Hospital Dr. Francisco de Icaza Bustamante durante el periodo 2019-2024.

En la figura 4 se observa que la prevalencia de tuberculosis en los pacientes con
diagnostico de VIH es del 29,8% (37 casos).
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Tabla 7. Caracteristicas sociodemograficas y clinicas de los pacientes pediatricos con
VIH.

Variable Nro %
Sexo
Femenino 76 61,3%
Masculino 48 38,7
Edad (media + DE), afios 6,54 + 3,21
Procedencia
Urbana 81 65,3
Rural 43 34,7
Inmunosupresion
Leve 49 39,5
Moderada 57 46,0
Grave 18 145
Comorbilidades
Citomegalovirus 14 11,3
Candidiasis oral 39 31,5
Neumonia 52 41,9
Herpes zoster 13 10,5
Toxoplasmosis cerebral 4 3,2
Otitis media 38 30,6
Adherencia al TARV
Alta 87 70,2
Baja 37 29,8
Estado nutricional
Normal 78 62,9
Desnutricién 46 37,1

TARV: Tratamiento Antirretroviral.

Fuente: Hospital Dr. Francisco de Icaza Bustamante durante el periodo 2019-2024.

En la tabla 8 se describe que el mayor nimero de casos de pacientes con VIH
pertenecieron al sexo femenino (61,3%), con una edad promedio de 6,54 afios y
predominantemente de procedencia urbana (65,3%). El grado de inmunosupresién mas
comun fue el moderado (46,0%), y la comorbilidad asociada que mas se reporté fue la
neumonia (41,9%). El 70,2% de los pacientes tuvieron una alta adherencia al tratamiento

antirretroviral, y el 62,9% tenian un estado nutricional normal.
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Figura 2. Presentacién mas frecuente de tuberculosis en la poblacion pediatrica con VIH.

Presentacion

37,80%

62,20%

B Pulmonar ™ Extrapulmonar

Fuente: Hospital Dr. Francisco de Icaza Bustamante durante el periodo 2019-2024.

En la figura 5 se demuestra que la presentacion clinica mas frecuente de la tuberculosis
en pacientes pediatricos con VIH es la pulmonar en un 62,2% (23 casos)

Tabla 9. Prevalencia de coinfeccion segin el tipo de presentacion clinica de la
tuberculosis.

Coinfeccion

Tipo de Tuberculosis i No Total
Pulmonar 23 83 106
Extrapulmonar
Pleural 2 1 3
Peritoneal 1 0 1
Genitourinaria 1 1 2
Renal, ureteral y vesical 1 0 1
Pericardica 2 1 3
Meningea 4 2 6
Ganglionar 3 1 4

Fuente: Hospital Dr. Francisco de Icaza Bustamante durante el periodo 2019-2024.
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La tabla 9 muestra que la forma clinica méas frecuente fue la tuberculosis pulmonar, con
106 casos, de los cuales 23 presentaban una coinfeccion. Entre las formas
extrapulmonares, la tuberculosis meningea fue la més frecuente, con 6 casos, de los cuales
4 presentaban una coinfeccidn. Le seguian la tuberculosis ganglionar, con 4 casos, de los
cuales 3 pacientes estaban coinfectados, y la tuberculosis pericardica, con 3 casos, de los
cuales 2 presentaban una coinfeccion. Esto refleja que las formas extrapulmonares
presentaron una mayor proporcion de coinfecciones, en particular las formas meningeas,

ganglionares y pericardicas.
4.2 DISCUSION

El objetivo de este estudio fue identificar la prevalencia de la tuberculosis entre los
pacientes pediatricos con VIH, que fue del 29,8 % de todos los casos tratados por el
servicio de infectologia del Hospital Dr. Francisco de Icaza Bustamante entre 2019 y
2024. Este hallazgo es similar al estudio de Anderson K et al (33), en 2219 pediatricos en
Sudafrica, en el que se detecto tuberculosis en el 28% de los casos. Sin embargo, Tekese
D et al (34), en su investigacion en Etiopia con pacientes menores a 14 afios con VIH a lo
largo de 10 afios, reporta que de 3,5 casos de 100 nifios tuvieron una incidencia de
tuberculosis. En esta misma linea, otro autor que analiza esta enfermedad es Alemu YM
et al (35), que describe una incidencia de 4,2% de tuberculosis por 100 casos ingresados.
En México, Plascencia Hernandez A et al (36), observo que en su estudio identificaron a
16,6% pacientes con tuberculosis dentro de la muestra pediatrica con diagnostico de VIH
analizada. La tuberculosis ha sido documentada ampliamente como una enfermedad
oportunista, en el contexto de pacientes infectados por VIH, en contraste con los
porcentajes de cada resultado, refleja que existe un nimero de casos considerable que
varian segun la region geografica y el acceso primario a la salud y a condiciones que

predisponen el contagio, como sucede en paises de tercer mundo.

La edad promedio de pacientes pediatricos con diagnostico de VIH fue de 6,54 + 3,21
afos, siendo el sexo femenino (61,3%) el predominante. Este dato se asemeja al estudio
de Plascencia Hernandez A et al (36), con un rango mayor de 9 * 4 afios, coincidiendo
con el sexo mayoritario las nifias (63,4%). Anderso NK et al (33), describe como rango
de edad mas frecuente entre los 7 a 10 afios (52,5%), liderando el sexo masculino en un
53,0%. En el estudio de Alemu YM et al (35) el grupo etario més frecuente fue de 6a 10

afos, en un 45,0%. De la misma forma Tekese D et al (34), detalla que la mayor parte de
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los pacientes estuvieron entre los 5 a 10 afios (69,8%), siendo el sexo masculino el mas
comun (58,2%). El 65,3% de los pacientes provenian de zonas urbanas, con una cifra
similar Tekese D et al (3), establece que el 79,0% de los casos también eran de
procedencia urbana. El grado de inmunosupresion moderado fue el méas caracteristico en
los pacientes estudiados (46,0%). Tekese D et al (34), tambien estudio el estado de
inmunosupresion de sus pacientes, en el que el 78,8% estaban en un estado por encima
del umbral, y un 21,2% en estado moderado a grave. En este sentido, Alemu YM et al
(35), sefiala que solo el 13,0% de los pacientes tuvieron un estado de inmunosupresién en
riesgo. Por otro lado, Anderson K et al (33), manifiesta que solo el 38,9% de sus pacientes
tenian un estado moderado de inmunosupresion. EI 70,2% de los pacientes tuvieron una
alta adherencia al tratamiento antirretroviral. Esto corresponde a lo que Tekese D et al
(34) y Alemu YM et al (35) identifican, con un 91,4% 83,6% de adherencia al tratamiento.
En relacion con el estado nutricional, el 62,9% tenian un peso dentro de lo normal, lo que
coincide tambien por lo expuesto por Tekese D et al (34) y Alemu YM et al (35), con un
peso adecuado en un 67,0% y 74,3% de los casos en cada uno de sus estudios. La
neumonia fue la comorbilidad més frecuente en este estudio (41,9%). Esto es analizado
solo por Anderson K et al (33), que coincide, que las enfermedades respiratorias son la
comorbilidad mas comin en mas del 60,4% de los pacientes inmunodeprimidos. Las
caracteristicas sociodemograficas y clinicas pueden variar en funcién de la poblacion
estudiada; sin embargo, a pesar de la heterogeneidad de algunos resultados (como el sexo,
la edad y el grado de inmunosupresidn), se observa una tendencia constante hacia un perfil

epidemioldgico similar, que se ve corroborado por los datos actuales.

La forma clinica mas comun de tuberculosis fue la pulmonar, que represento el 62,2 %.
Este resultado concuerda con el informado por Anderson K et al (33), quienes observaron
una prevalencia del 62,1 % entre sus pacientes. De manera similar, Alemu YM et al (35)
identificaron la tuberculosis pulmonar como la forma mas comdn, con un 71,4 % de los
casos. Este predominio puede explicarse por el hecho de que los pulmones son
generalmente uno de los 6rganos que principalmente se ve afectado, ya que son la via mas

comun de diseminacion y el sistema mas vulnerable a las infecciones oportunistas.

En relacion con la prevalencia de coinfeccion segun el tipo de presentacion clinica de la
tuberculosis, se encontrd la coinfeccion de VIH con tuberculosis, existe una mayor
presentacion de tuberculosis extrapulmonar. Esto guarda relacion por lo descrito por

Alemu YM et al (35), en el que una coinfeccion predispone a presentaciones mas graves
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de tuberculosis como la extrapulmonar, que lo evidenciaron en un 34,5%. La relacion
entre la coinfeccién y una forma mas grave y diseminada de tuberculosis se explica por
razones fisiopatoldgicas sélidas. En pacientes inmunodeprimidos, como los coinfectados
por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH), se observa una alteracién significativa
de la inmunidad celular, en particular debido a la disminucion de los linfocitos CD4+.
Esta deficiencia compromete la capacidad del organismo para contener la infeccion por el
agente etioldgico, lo que facilita su progresién de una forma localizada, generalmente

pulmonar, a formas extrapulmonares o diseminadas.

Una de las principales limitaciones de este estudio es su disefio retrospectivo, que requirié
la recopilacion de informacion de los registros clinicos existentes sin la posibilidad de
realizar un seguimiento directo de los pacientes. Esta caracteristica metodoldgica puede

haber introducido un sesgo en los resultados.

La principal fortaleza de este estudio es que proporciona evidencia sobre una afeccion
considerada un problema de salud publica que afecta a una de las poblaciones mas
vulnerables: los pacientes pediatricos. Los hallazgos obtenidos pueden contribuir a
fortalecer los protocolos de atencion destinados a reducir la morbilidad y la mortalidad en

este grupo.
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CAPITULO V

5. CONCLUSIONES

1. Se determind un porcentaje significativo de casos de tuberculosis dentro de los
pacientes con diagnostico de VIH.

2. La poblacién estudiada se integré principalmente por nifias en edad escolar
procedentes de zonas urbanas. La mayoria presentaba una inmunosupresion
moderada, neumonia como comorbilidad principal, un cumplimiento adecuado del
tratamiento antirretroviral y un estado nutricional dentro de los limites normales, lo
que nos permitio elaborar un perfil clinico y epidemioldgico representativo del
grupo analizado.

3. La presentacion pulmonar fue la mas frecuente en relaciéon con la formacién de
aparicion de la tuberculosis.

4. La coinfeccién tuvo un mayor impacto en los casos de tuberculosis extrapulmonar,
aumentando el ndmero de casos en relacion con la presentacion de tuberculosis

pulmonar.
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