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RESUMEN

Se presenta el caso de una paciente de 19 anos que estando en embarazo presentd

tuberculosis (TBC) miliar ascciada a sindrome de dificultad respiratoria del adulto SDRA). La

biopsia (bx) hepética reveld granulomas con necrosis de caselficacion y células de Lang-

hons. La paciente requidd ventilacion mecanica controlada (CMV) con presion positiva al

final dela espiraciédn (PEEP). Recibid ademds tfratamiento antituberculoso con estreptomicing

EJ?M&, izonlqzldc (INH), plrazinamida (PZ) y rifompicina (RMP). Ademds recibld esteroides por
a sistémica.

La paciente evoluciond desfavorablemente, presentd barotrauma bilateral, fistulas bronco-
pleurales y finaimente falleclo.

Se hace una revisién acerca de la poca literatura sobre la asociacidn de TBC miliar y SDRA.
Palabras Clave: TBC miliar. Sindrome de dificuliad respiratoria del adulto. Barotrauma.
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Prazinamida. Rifampicina.
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SUMMARY

We present the case of a 19 year okd female patient who, while being pregnant, developed
a millary fuberculosis (TB) and an adult respiratory distress syndrome (ARDS).

The hepatic biopsy revedled caseous granulomas and Langhans celis. The patients required
CMV with PEEP. She received TB treatment with SM, INH, RMP and PZ. She also received
sistemic steroids.

The patients recovered unscﬂsfclctony presenting bilateral barotrauma, bronchopleural fistu-
las and finally dies.

A review is made about the few publications on the association of miliary TB and the ARDS.

Key Words: Miliary Tuberculosis. Adult respiratory dlstress syndrome. Barotrauma. Mycobacte-
rium tuberculosis. Controlled mechanical ventilation. Streptomycin. Isoniczid. Plrazinamid.
Rifampln.
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HISTORIA CLINICA

Paciente de 19 anos, natural y residente en
Medellin, soltera, una hija, estudiante.

Fue remitida del Hospital General de Mede-
llin a la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI)
del Hospital Pablo Tobdén Uribe (HPTU) para
asistencia ventilatoria mecanica por cuadro
de insuficiencia respiratoria aguda.

Consulté porque estando en el sexto mesde
su primer embarazo inicié cuadro de fiebre
asociado a fos seca y disnea progresiva.

Durante la hospitalizacién, la dificultad respi-
ratoria se hizo mdas severa con persistencia
delahipoxemia a pesarde 02 suplementado
por venturi. Presentd ademds un parto pre-
maturo por via vaginal en poddlica sin com-
plicaciones el 22/08/91.

La Rx. de térax reveld un infiltrado microno-
dular bilateral (Figura # 1) por lo que se inicid
fratamiento presuntivo para TBC pulmonar.

FIGURA 1: Rx. de Térax Inlcial que revela un
Infitrade micronodular bllateral compatible
con TBC milliar.

La bx. hepdtica (Figura # 2) demostrd granu-
lomas con necrosis de caselificaciéon y célu-

las de Langhans por lo que se hizo el diag-
néstico (dx.) de TBC pulmonar con compro-
miso extrapulmonar (TBC miliar). La colora-
cién para BAAR de la bx. hepdtica fue nega-
tiva. Se inicié tratamiento anti-TBC el
23/08/91 con INH 300 mg, SM 0.75 gms IM, PZ
1.5 gms y RMP 600 mg diarios.

FIGURA 2: Biopsla hepdtlca que demuestra
granulomas con necrosls de caselficaclon y
celulas de Langhans compatibles con una
TBC extrapulmonar (hepdatica)

Al ingreso a la UCI del HPTU se encontrd una
paciente en regulares condiciones genera-
les. con T: 38.2 grados C., con severa dificul-
tad respiratoria, frecuencia respiratoria (FR)
de 60xmin. con firgje y retracciones intercos-
tales, acrocianosis y tinte azulado de escle-
ras. Hemodindmicamente estable,
PA:100/60, F.C.:140xmin. sinusal. Presentaba
como hallazgos positivos al examen fisico,
muguet candididsico, crépitos inspiratorios
finos en ambas bases pulmonares y ascitis
con Utero subinvolucionado y loquios hema-
ticos no fétidos.

Los antecedentes personales de la paciente
revelaron histora (hx) familiar positiva para
TBC pulmonar con malas condiciones de
vida y marcado hacinamiento.

No existia hx. de asma, tabaquismo o enfer-
medad ocupacional del tipo de las neumo-
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cohiosis en la paciente. No habla aniece-
dentes de cardiopatias congénitas o flebre
reundtica. La paciente no fumaba ni era
drogadicta o promiscua. No Ingeria anticon-
ceptivos orales.

Presentaba un esquema de vacunacion
completo incluida la BCG y habia presenta-
do dlgunas eruptivas en la infancia. Nunca
habia side hospitalizada previamente.

Se manelé inicialmente con una mdéscara
con reservorio a Filz del 100% y la paciente
répldamente se faligd presentando franca
insuficiencia respiratoria aguda (IRA) que re-
quiré ventilacién mecdanica controlada
(CMV) con un volumen de 500 cc, una F.R.
de 20xmin., un PEEP de 7.5 cms. de Hz0y una
Fi02 de 0.5.

Los exédmenes Iniciales de |laboratorio mos-
traron Hb, de 11 g/100mi, Hcto. 36%, GB
14,000/mm3, PMNN 81%, v.s.g. de 82 mm/hr.
Pcr de 48 mg%. urocultivo negativo, gramde
flujo vaginal negativo, BK de esputo negati-
vos. Pruebas de coagulacidén normales, he-
mocultivos negativos. Fosf.Alk. de 595 U/L
conSGOT 112Uy SGPT 120U, BTy Dnomales.
Creat. 0.7 mg/dl, crioagiutininas al fiic para
descartar Mycoplasma pneumoniae 1:128,.
HIV, prusba presuntiva, negativa. K+ sérico
an 2.5mEq/1. Adenosin Deaminasa (ADA)
sérica de 50.2%. Albdmina 2.9 g/100 mi. Pro-
teinas totales 6.8 g/dl. y luego 5.7 g/dl. Com-
pliance Dindrica 0.016 mi/cm H20 y Estdti-
cade 0.02 ml/cm H20. D{A-q) 02> 20 mm/Hg.
Magnesio 2.9 mg/dl. Gases arferiales al in-
greso alkalemia respiratoria con hipoxemia
con pH de 7.47, p02 43.4 mmHg., pC02 24
mmHg.. HCO3 de 17 mEQ/l y una saturacién
de 02 de 79.4%. Con el CMV los gases arte-
rigles oscilaron entre una acidosls respiratoria
por retencion de CO2 a pesar de frecuen-
cias hasta de 22xmin. y una alkalosis meta-
bélica posthipercdpnica con HCO3 altes.

B directo. gram, cultivo, KOH y BK de secre-
clén purulenta de tubo oro-traqueal (TOT)
reveld Kiebsiella pneumoniae, Estafilococo
epidermidis y Escherichia coli por lo que se
inicid tratamiento con ciprofioxacing paren-

teral ya que todos los antibiogramas mostra-
ban sensibllidad 4 dicha quinolona. El estu-
dio directo para hongos (KOH), reportd
abundantes micelios de céndida porlo que
se Inicld manejo con itraconazol 100 mg. dia
por sonda naso-gastrica.

Se inicia soporte de nutricién enteral hiper-
proteica con suplementacion vitaminica y
solo 100 gms. de CHO para no pempetuar la
acidosis respiratonia. Se digitaliza por la mar-
cada taquicardia sinusal y se Inician protec-
tores de mucosa Gl. Iniciaimente lapaciente
es anficoagulada con la sospecha clinica
de un fromboembolisrno pulmonar (TEP) aso-
clado gque hubiera ocasionado la severa
dificultad respiratoria de la paciente, pero
ante la poca evidencia de este dx. se deci-
dié heparinizar. Se dan laxantes x SNG y se
inicié hidrocortisona a la dosis de 200 mg ¢/6
horas y luege 100 mg ¢/8 hrs. LV, durante
todo el tiempo en que la paclente estuvo en
soporte ventilatorio.

La paciente presentd un epilsodio de hipo-
tensién con oliguria una vez se habia Inicia-
do la ventilacién mecdanica porlo que requi-
6 catéter subclavio para presidn venosa
central (PVC) que siempre fue mayor de 12
cms. de H20, dopamina a dosis dopa (2
mcg/kg/min) y manejo con mejosia de ia
volemia tanto con cristaloides como colol-
des (albumina humana 50 c.c. y G.R. 2 un.)
por cuadro de anemia severa (Hb. de 7.1
g/100 mp.

Al quinto dia de ventilacién mecdnica ia Rx.
de Térax de control reveld un neumotdrax
izquierdo de un 15% con enfisema subcuta-
neo y mediastinal que requird sonda a térax,
Luego presenta neumotdrax bilateral y re-
quird sonda a térax derecha.

La ecografia pélvica y abdominal reveld hi-
gado aumentado de tamano en forma gio-
balsin congestiébn pasiva ni cirosis. No esple-
nomegalia y presencia de liquido peritoneal
en fondos de saco y pelvis. El Gtero se encon-
traba subinvoluclonado, aumentado de ta-
mario y con restos placentaros adherides al
endometrio. Es evaluada por Ginecologia
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qulen realiza curetaje extrayendo modera-
da cantidad de restos piacentarios no féti-
dos. El BK y cultivo de los restos placentarios
fueron reportados como negativos.

La paciente evoiuciond satisfactoriamente
desde el punio de vista infeccioso, requiden-
do ventilacién mecdnica por un tlempo
aproximado de 2 sernanas. Sinembargo, el
barotrauma y las fistulas broncopleurales bl-
laterales que desarrollé la conduleron final-
mente a la muerte.

DISCUSION

La TBC milliar se define como la diserinacién
hematégena del bacilo tuberculoso (1). El
término miliar viene del latin milliarios que
significa del tamano de una semilia de millio
(< mms.). Hasta 1949 era una enfermedad
propia de ia Infancia y de adultos j6venes
pero con el franscurso de 1os anos esta pre-
valeciendo en los anclanos con un pafrén
insidioso y de dificil dx, tal como lo sefiala
Slavin y cols. (2) en una excelente revision de
100 casos de TBC tardia generallizada diag-
nosticada por autopsia en la era preantibio-
tica (1948), afto en que fue descubierta la
SM.

Dentro de los factores predisponentes estén
el alcoholismo, la diabetes meliitus, &l uso de
esteroides en forma crénica, los citostaticos,
las iInmunodeficiencias adquirdas y congé-
nitas con trastomo principalmente en la in-
munidad celular y el embarazo y postparto,
como la paciente que se presenta.

Falk y cols., (3) reporian mayor incldenclade
TBC miillar en Ia raza negra, en parte debldo
a las condiciones de vida desfavorables de
los negros en EE.UU y una incldencia de 2/1
hombre/mujer con una tendencia en la mu-
jer a tener la enfermedad durante edades
menores en parte por el embarazo como
factor predisponente para adquirir TBC,

En cuanto a la histopatologia, Hsu y cols. (4)
reportan la presencla de granulomas con

necrosis caseosa central y localizacién de
preferencia apical con edema perivascular
@ Intersticial con dilatacion linfatica e Infiltra-
do de linfocttos y células plasméticas. Ade-
md&s, recubrimiento alveolar con membra-
nas hialinas acidéfilas y fibrosis intersticial,

Los granulomas ¢ tubérculos se forman por
invasién hematégena del baclio de Koch
(BK) con embolizacién del lecho capliar y
ulteror necrosis y caseificacion. La posiblli-
dad de gque un drgano presente granulomas
tuberculosos est§ directamente relaciong-
da con el aporte sanguineo de dicho 6rgo-
no.

Existen esporadicas publicaclones de casos
dislados de pacientes con TBC miliar, SDRAy
coagulaciénintravascular diseminada (CID)
asocladas con muy alta mortalidad (6.6,7).
Como patogénesis de la coagulopatia de
consumo, aducen la formaclén de trombos
a nivel de la microcirculacion que rodea el
granuloma tuberculoso con deplecion de
plaquetas, factores de coagulacién vy fibri-
négeno, pero dicha teoria carece de verfi-
cacién por patologia.

Oftra teoria es la de la aplasia medular aso-
clada al compromiso de la médula dsea de
la TBC milliar ya que han sido descritos casos
de pancitopenia asociados a ella. Como
fisiopatogenia de la CID se descarta la libe-
racién de exo o endotoxinas ya que el BKno
ias posee.

En cuanto a la fisiopatogenia del SDRA aso-
ciado a TBC miiliar. Murray y cols. en una
revision de la revista Chest (7)., aducen el
mismo mecanismo iImplicado en el SDRA de
otra etlologia con dano de la membrana
alvéolo-capilar y aumento de la permeabili-
dad del liquido Intersticial al alvéoio pulmo-
nar, en este caso inducide por la presencia
de micobacterias enlamicrochculacion pul-
monar, con dano del endotelio capilar, me-
diado por la inmunidad celular y por reac-
cién de hipersensiblidad que aumenta la
permeabilidad vascular.
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Con relacién al dx. clinico y de laboratorio,
Gelb y cols. (8) recopilaron 109 pacientes
con TBC milliar diagnosticada en un hospital
de Brooklyn de Nueva York entre 1960-1970
y encontraron gue el 15% presentaban de-
rrame pleural y un 16% meningitis TBC asocia-
da, La tuberculing (PPD) fue positlva entre un
61-90% de los pacientes dependliendo del
grado de anergia presente en el momento
del estudio. Un terclo de los pacientes pre-
sentaba BAAR en esputo pero al reaiizar cul-
tivos para BK la positividad se aumentaba a
un 63%. La bx. hepdalica resulté ser la manera
mas fidedigna de liegar al diagnéstico, al
observar granulomas con caselficacion cen-
tral y presencia de células de Langhans con
una sensibllidad y especificidad hasta de un
90-97%. recordando que la presencia de
granulomas hepdticos no caseificados no
son diagndsticos de TBC ya que estén pre-
sentes en un sinnimero de patalegias como
sarcoldosis, micosis profundas, Iles, brucelo-
sis y beriliosis. El aspirado de médula dsea es
solo posltive entre un 16-33% de los casos
recordando que la biopsia no sirve para el
diagnéstico.

Scolo un tercio de los pacientes presenta
pruebas de funcién hepdtica alteradas y la
falia hepdtica aguda es rarisima, presentén-
dose generaimente algo de colestasis por
infiltracién hepdéatica porlos tuberculomas sin
ictericia y con clfras bajas de albdming, lo
que da al traste con estos pacientes.

En cuanto al dx. radiolégico (x) de TBC
millar, Berger et al (9) encontraron cémo de
14 paclentes con TBC milliar solo se hizo un dx.
rx. inicial en 2 y en los 12 restantes, las placas
radiologicas del térax fueron reportadas co-
mo normales, a pesar de tener compromiso
pulmonar en las autopsias. Concluyen di-
clendo que el dx. rx. solo es posible 1-2 sema-
nas después de la diseminacion hematbge-
na de la micobacteria cuando el tamanio
alcanzado a nivel pulmoenar pemnite obser-
var las micronodulaciones.,

Las pruebas de funcidn pulmonar y espiro-
metrias en pacientes ¢on TBC milliar con

compromiso pulmonar y SDRA a pesar de no
ser patognomonicas ayudan al dx. ya que
demuestran una enfermedad restrictiva se-
vera con disminuclén de la capacidad vital
y reduccién de los volimenes pulmonares,
con disminucién de la difusién pulmonar, lo
que encuadra perfectamente dentre de ks
enfermedades pulmonares Intersticicles di-
fusas (EPID) (11).

En cuantfo al uso de corticostercides sistomi-
cos en pacientes con TBC millar y SDRA,
digunas publicaciones o respaldan (11.12)
basados en el principio de que disminuyen
la toxicidad sistémica y la Intensidad de la
respuesta pulmonar exudativainflamatoray
el SDRA. Lo recomiendan a dosis altas y en
forma temprana y solo en el pericdo agudo
dela enfermedad, conmejoria ostensible de
la fibrosls intersticial y las pruebas de funclién
pulmonar y mejoria de la capacidad de
difusién del CO.

La paclente motivo de estudio, se presentd
con historia de fiebre, tos, disnea progresiva
y emaciacion con un sinnimero de factores
predisponentes a adquirr una tubercuiosis
como lo son las maias condiciones de vida
asocladas a la desnutricion, el hacinamien-
to, contactos tuberculosos en ka familia y un
factor Inmunosupresor como el embarazo.
La paciente evoluciond hacia un SDRA por
lo cudl requiid asistencia ventilatora, Las
complicaciones del SDRA y la ventllaclon
mecdanica la condujeron finalmente a la
muerte.

Se presenta este caso clinico para recordar
la posiblidad de que un paciente con SDRA
de eficlogia -oscura puede tener una TBC
puimonar de base y el desenlace final y
prondstico dependerd de la rapidez para
egar al diagnéstico y de la instauracién de
un tratamiento antiluberculose precoz y
oportuno asoclado alas demdés medidas de
manejo del sindrome de dificultad respirato-
ria del adutio.
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