2 Vol. 86, No. 2 e Marzo-Abril 2019
Rl pp 75-79
Revista Mexicana de

PEDIATRIA

Recibido: 13/05/2018
Aceptado: 13/01/2019

Tuberculosis diseminada transmitida por
lesion granulomatosa del seno materno durante
la lactancia. Reporte de un caso

Alejandro Baeza-Comas,'-* Iris Evelin Paredes-Alonso,”> Claudia Paola Fernandez-Luna’

! Médico residente de tercer aiio. Escuela de Postgrados en Sanidad Naval; ? Infectéloga Pediatra; 3 Cardiélogo Pediatra del
Centro Médico Naval, Ciudad de México.

RESUMEN

Introduccion: La tuberculosis perinatal (TP) se refiere a
la infeccién que ocurre en el nacimiento o en el periodo
neonatal. En este articulo se revisa un caso de TP, en el
cual se sospechd que el contagio ocurrié porque la madre
presentaba lesiones compatibles con mastitis tuberculosa.
Descripcion del caso: Se presenta el caso de un lactante
de dos meses de edad procedente de Acapulco, Guerrero,
quien tuvo un cuadro clinico de varias semanas de evolucion
con fiebre hasta de 40°C y adenopatias en region cervical
izquierda y hepatomegalia. Mediante baciloscopia de jugo
gastrico se llegd al diagndstico de tuberculosis. Al mismo
tiempo del cuadro clinico del paciente, la madre presenta-
ba una lesién en la mama izquierda que progresivamente
aumentd de tamano; en un inicio se sospech6 mastitis, por
lo que se interrumpid la lactancia. Debido a que la lesién
continud, se realizé biopsia y se detectd6 Mycobacterium
tuberculosis mediante PCR. Por lo anterior, se considerd
que la via mas probable de trasmisiéon de tuberculosis a
su hijo fue por contacto. Conclusiones: El diagndstico de
TP es un reto clinico, dado lo inespecifico de los signos y
sintomas. En este caso, la asociacién de las lesiones en la
madre ayudo para establecer el diagndstico.
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ABSTRACT

Introduction: Perinatal tuberculosis (PT) refers to the
infection that occurs at birth or in the neonatal period. This
article reviews a patient with PT, in whom it was suspected
that the infection occurred because the mother had lesions
compatible with tuberculous mastitis. Case description: We
present a patient of a two-month-old infant from Acapulco,
Guerrero, who had a clinical picture of several weeks of
evolution with fever up to 40°C, as well as adenopathies
in the left cervical region and hepatomegaly. Bacilloscopy
of gastric juice led to the diagnosis of tuberculosis. At the
same time, his mother had a lesion in the left breast that
progressively increased in size and mastitis was suspected,
so breastfeeding was interrupted. Because the lesion
increased, a biopsy was performed and Mycobacterium
tuberculosis was detected by PCR. Therefore, it was
considered that his son probably contracted tuberculosis
by contact. Conclusions: The diagnosis of PT is a clinical
challenge, given the non-specific signs and symptoms. In
this patient, the association of lesions in the mother’s breast
helped to establish the diagnosis.
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INTRODUCCION

La tuberculosis es una enfermedad infecciosa que pue-
de tener curso subagudo o crénico y afectar diversos
6rganos y tejidos. Puede ser causada por el complejo
Mycobacterium tuberculosis, que incluye las siguientes
especies: M. tuberculosis, M. bovis, M. bovis BCG (cepa
variante de laboratorio que se usa en vacunacién), M.
africanum, M. microti (causa de tuberculosis en roe-
dores y otros mamiferos) y M. canetii. Se estima que
aproximadamente 30% de la poblacién mundial tiene
algun factor de riesgo para padecer tuberculosis. La
Organizacién Mundial de la Salud (OMS) calcula que,
en 2017, 10.4 millones de personas fueron infectadas,
de las cuales 1.7 millones fallecieron.!

La amplia variedad de manifestaciones clinicas
hace que esta enfermedad sea un reto para el médico
de primer contacto, en particular cuando los signos o
sintomas son inespecificos, como ocurre en nifios. En
particular, es dificil el diagnéstico de tuberculosis en
el primer afio de vida. Por otro lado, también es im-
portante diferenciar si corresponde con tuberculosis
perinatal (TP) o congénita, a fin de identificar la fuente
de contagio para tratarla y evitar la transmision. La TP
es la que se adquiere durante el parto o en el periodo
neonatal temprano, 23 lo cual puede ocurrir por aspi-
racién de liquido amnidtico, por contacto directo con
los genitales maternos, o bien, a través de la lactancia
materna. *

Existen reportes de casos de pacientes con TP pero
son escasos,’ de ahi que decidimos presentar el presente
caso clinico, en el cual se sospechd que la trasmisién
de la tuberculosis fue por contacto con su madre, quien
tenia mastitis tuberculosa, al mismo tiempo.

PRESENTACION DEL CASO

Paciente masculino de dos meses de edad. Fue producto
de la primera gestacion de una madre de 25 afios con un
embarazo normal; el peso al nacer fue de 3,460 gramos
y la talla de 52 centimetros. Recibi6 vacunacién de BCG
al nacimiento y fue alimentado con seno materno hasta
los 20 dias de vida.

Dentro de los antecedentes de importancia se desta-
ca que la madre era originaria y residente de Acapulco,
Guerrero, y que una semana después del parto inicid
con una papula eritematosa en el seno izquierdo que
progresivamente aument6 de tamafno. Ademas, pre-
sent6 fiebre de predominio nocturno en tres ocasiones
y pérdida de cinco kilogramos de peso en dos meses.
Acudié6 con su ginecblogo, quien sospechd mastitis, por
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lo que decidi6 suspender la lactancia e iniciar su manejo
con ampicilina, sin observar mejoria de las lesiones
después de los primeros tres dias de tratamiento.

El lactante inici6 su padecimiento con fiebre de
predominio vespertino de hasta 38.9 °C, acompanada
de un aumento de volumen en el lado izquierdo del
cuello, por lo que acudi6 al Hospital Naval de Aca-
pulco, donde se considerd que presentaba infeccion de
las vias respiratorias altas, prescribiendo loratadina
y paracetamol. Sin embargo, ante la persistencia de
la fiebre de predominio vespertino e incremento de la
lesién en el cuello tras dos semanas de tratamiento,
la madre lo llevé nuevamente para su revisién. Se
decidié su hospitalizaciéon y se inicié tratamiento
con ceftriaxona y vancomicina. Después se decidid
enviar al Centro Médico Naval (CEMENAV), en la
Ciudad de México, para continuar con su abordaje
diagnéstico y terapéutico

En el CEMENAYV se confirmé el aumento de volu-
men en region cervical, que a la palpacion correspondia
a adenopatia, con dimensiones de 7 x 10 cm (Figura
1A), la cual limitaba la movilidad del cuello, pero no
se observaban cambios de coloracion. A la exploraciéon
del térax no habia datos de dificultad respiratoria, el
murmullo vesicular normal, sin sibilancias ni ester-
tores. Abdomen aumentado de tamano a expensas de
hepatomegalia de 3 x 4 x 4 cm por debajo del borde
costal derecho (Figura 1A). El resto de la exploracion
fisica fue normal. Los resultados de exdmenes de la-
boratorio fueron los siguientes: hemoglobina de 12.9
mg/dL, leucocitosis de 29,700 células, con 66.9% de
neutroéfilos, linfocitos de 19.4% y monocitos de 13.3%;
plaquetas de 313,000. Aspartato aminotransferasa
(AST): 50 U/L, alaninotransferasa (ALT): 12.40 U/L,
fosfatasa alcalina de 168.30, proteinas 7.20 g/dL y
proteina C reactiva de 11.34.

Parte del abordaje de las adenopatias incluy6 la
realizaciéon de resonancia magnética (Figura 1B),
donde se observaron conglomerados ganglionares que
comprometian todas las cadenas cervicales, de pre-
dominio izquierdo, que desplazaban la via aérea. En
campos pulmonares se observ6 patron micronodular
difuso bilateral y ganglios paraadrticos bilaterales;
mientras que en abdomen habia hepato- y esplenome-
galia. Por otro lado, también se solicitaron estudios
para descartar diferentes causas de adenopatias; asila
serologia para toxoplasma, rubéola, citomegalovirus,
herpes y virus de inmuodeficiencia humana (VIH)
fue negativa.

Ademas, ante la sospecha de tuberculosis disemi-
nada, se llevaron a cabo baciloscopias seriadas de jugo
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gastrico, las cuales resultaron positivas en dos ocasio-
nes. Mientras que la reaccién en cadena de polimerasa
(PCR) para el complejo MTB (técnica GeneXpert MTB/
RIF) resulté positiva y evidencia de resistencia a ri-
fampicina. Con estos resultados se inicié una terapia

antifimica intensiva con isonazida (INH), rifampicina
(RIF), etambutol (EMB) y pirazinamida (PZA), asi como
esteroide sistémico. Asimismo, se descarté compromiso
de sistema nervioso central con toma de liquido cefa-
lorraquideo.

Figura 1:

A. Crecimiento ganglionar en el cuello izquier-
do y hepatoesplenomegalia. B. Imagen de re-
sonancia magnética: con conglomerados gan-
glionares cervicales de predominio izquierdo,
campos pulmonares con patrén micronodular
difuso bilateral.

Figura 2:

A. Evolucién de la lesion granulomatosa en el
seno materno. B. Microscopia del tejido glan-
dular mamario; patron de lobulillos en pano-
ramica con infiltrado linfocitario circundante,
componente inflamatorio linfoide, macréfagos
epiteloides y células.
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Al mismo tiempo que se realizaban los estudios
al paciente, debido a los cambios clinicos en la mama
1zquierda, la madre fue evaluada por Medicina Interna
(Figura 2A). Se decidié tomar biopsia de la glandula
mamaria, y el examen histopatoldgico reveld la presen-
cia de infiltrado linfoide en patrén lobulillar, células
gigantes multinucleadas y macréfagos epitelioides,
granulomas con necrosis central (Figura 2B). Por lo
que también se tomd PCR para complejo MTB (técnica
GeneXpert MTB/RIF), resultando positivo, al igual que
los cultivos para M. tuberculosis. Con estos hallazgos
también se dio tratamiento antituberculoso.

DISCUSION

La tuberculosis es una enfermedad de reporte obliga-
torio con un tratamiento estricto y estrecha vigilancia
epidemiolégica; se considera un problema de Salud
Publica, ya que es una de las 10 principales causas de
muerte a nivel mundial. Se estimé en 2017 un apro-
ximado de 1.3 millones de muertes.! En los tltimos
anos se ha observado aumento en la frecuencia de esta
enfermedad.?

El caso que presentamos resulta relevante, no sélo
por su manera de presentacion sino por la edad de apa-
ricion, la cual parece corresponder a TP. Se ha descrito
que esta entidad es el resultado de la inmadurez del
sistema inmunoldgico (especialmente en prematuros),
dada por una disminucién de la respuesta Th1, por la
cual los pacientes responden de manera ineficaz ante
la infeccién por M. tuberculosis.? Siempre sera impor-
tante diferenciar entre un contagio prenatal o uno
postnatal. La transmisiéon madre-hijo de la enfermedad
puede darse en cualquier periodo, siendo la forma mas
comun a través de la aspiracion de los bacilos por la
leche materna.*

En 1935, Beitzke propuso los criterios para es-
tablecer la diferencia entre tuberculosis congénita y
perinatal, los cuales incluyen: 1) aislamiento de M.
tuberculosis en el recién nacido, 2) demostracién de
un complejo primario a nivel hepatico, y en caso de
no existir, se tendria que evidenciar la presencia de
tuberculosis a los pocos dias de nacido, descartando
el contacto del recién nacido con una persona con
tuberculosis.’® Dado que estos criterios podrian ser
confusos, en 1994 Cantwell reestablecié los criterios
para tuberculosis congénita: 1) lesiones durante la
primera semana de vida, 2) complejo primario a nivel
hepatico, 3) infeccién por tuberculosis en los genitales
maternos o en la placenta, y 4) descartar la transmision
postnatal.*
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En la tuberculosis perinatal hay una amplia va-
riedad de manifestaciones clinicas que son atipicas en
muchas ocasiones, las cuales aparecen entre la segunda
y tercera semana de vida. Dentro de éstas se describe
fiebre, sin foco, acompafiada con hepatoesplenomegalia,
adenopatias, dificultad respiratoria, distensiéon abdo-
minal, letargia e irritabilidad.?>

Los reportes en la literatura cominmente asocian
una aparicion mas temprana de las manifestaciones cli-
nicas en los neonatos, sobre todo en casos de tuberculo-
sis congénita, encontrandose hasta en 15% de los casos
la sintomatologia en la madre durante el puerperio. 7

Asi, ante la sospecha de tuberculosis, se debera rea-
lizar la identificacién del agente patégeno mediante la
toma de cultivos. Para pacientes menores de cinco anos,
se recomiendan las muestras por aspiraciéon de jugo
gastrico, solicitando tres muestras seguidas para su
visualizacién microscopica e identificacién del agente
patdégeno mediante cultivos especiales, asi como técni-
cas moleculares de amplificacién de acidos nucleicos a
través de pruebas de PCR, como el GeneXpert MTB/
RIF. 8 Esta dltima prueba, ademas de detectar M. tu-
berculosis, ayuda a conocer la resistencia a rifampicina,
lo cual ayuda a orientar el mejor tratamiento.

Por otro lado, en el presente caso se describen
también las lesiones granulomatosas en la mama de
la madre del paciente. Este tipo de lesiones es una de
las formas mas raras de presentacion de tuberculosos
(aproximadamente de 0.1 a 4%). Los reportes son en
mujeres durante la lactancia o quienes utilizan anti-
conceptivos por largos periodos.? Hay dos factores que
debemos considerar al momento de valorar a una pa-
clente con una mastitis infecciosa, independientemente
de la etiologia. El primero es el compromiso del sistema
inmunitario, ya que la leche tiene un efecto diluyente
sobre los mismos factores inmunitarios reclutados por
el tejido mamario; esto es un motivo por el cual hay
una multiplicacién m4as rapida de ciertas bacterias,
las cuales pueden duplicar su poblaciéon en tan solo
40 minutos. El segundo factor a tomar en cuenta es el
uso indiscriminado de antibidticos durante el Gltimo
tercio del embarazo, el parto o la lactancia.l? El diag-
noéstico etiolégico incluye diferentes agentes infecciosos
implicados; sin embargo, se puede sospechar mastitis
tuberculosa cuando se encuentran lesiones en forma
de nédulos irregulares en los cuadrantes superiores o
central externos. Ademas de los problemas infecciosos,
también es necesario descartar carcinomas, linfomas
malignos o sarcoidosis. De esta forma, el diagndstico
definitivo debe realizarse mediante el estudio histo-
patoldgico de las biopsias. En estas biopsias, al igual
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que los datos presentados en la madre del presente
caso clinico, habitualmente en mastitis tuberculosa se
puede observar necrosis caseosa, presencia de micobac-
terias, células epiteloides, fibroblastos, histiocitos y, en
algunos casos, hasta células gigantes tipo Langhans.
Indudablemente, como parte del estudio se debera
incluir técnicas de PCR para M. tuberculosis.!!

Por ultimo, dentro del abordaje de una persona
con tuberculosis, siempre es importante descartar un
coinfecciéon con VIH. Hace afios se estimaba que la
prevalencia de tuberculosis durante el embarazo era de
3.4%; sin embargo, con los avances en el diagnostico y
tratamiento del VIH, se ha observado un aumento en la
incidencia de tuberculosis en el embarazo de hasta 94.8
por cada 100,000 recién nacidos, y se ha encontrado una
infeccién hasta en 21% de las mujeres embarazadas.
Las pacientes infectadas con tuberculosis presentan
mayor riesgo de complicaciones obstétricas (OR 2.8;
IC95% 1.7 — 4.6), bajo peso al nacer (OR 1.7; IC95%
1.2-2.4) y muerte perinatal (OR 4.2; 1C95% 1.5-11.8).12
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