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| RESUMEN: Arch Med Interna 37(1): 18-22

Introduccién. La tuberculosis constituye actualmente un grave problema
sanitario. Es una enfermedad reemergente, su principal factor de riesgo es
la infeccion por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH), siendo las
formas extrapulmonares mucho mas frecuentes en este grupo respecto a la
poblacion general. La espondilodiscitis tuberculosa (ET) representa 3% del
total de las infecciones tuberculosas y 35% de las formas extrapulmonares.
Su clinica es insidiosa, de diagndstico complejo, la imagenologia y micro-
biologia son imprescindibles para un correcto diagnostico. Todo esto suele
determinar un retraso importante en el manejo, con consecuencias directas
en el prondstico del paciente. Material y método. Se presentan dos casos de
ET asistidos en un Hospital publico uruguayo (2012-2013), en pacientes con
inmunocompromiso severo y nocion de contacto epidemiolégico en uno de
ellos, diagnosticados tras la sospecha clinico-imagenolégica y confirmacién
microbiolégica por puncion-aspiracion bajo tomografia computarizada (TC).
Resultados. Se inici6 el tratamiento con una latencia superior a tres meses.
Discusion y Conclusiones. Las técnicas de biologia molecular e inmunologia
constituyen hoy dia una herramienta de gran valor para el diagnéstico precoz
de esta enfermedad, permitiendo abreviar los tiempos en el inicio del trata-
miento y reduciendo la tasa de complicaciones asociadas a ella.

Palabras clave: Tuberculosis vertebral, Espondilodiscitis tuberculosa, Mal de
Pott, diagndstico inmunolégico, diagnéstico bacateriolégico.

ABSTRACT: Arch Med Interna 37(1): 18-22

Introduction. Tuberculosis (TB) constitutes a serious health problem nowa-
days. It is a reemerging disease whose main risk factor is the human immu-
nodeficiency virus (HIV) infection, in which extrapulmonary forms are much
more frequent than in general population. Tuberculous spondylodiscitis (TS)
represents 3% of all TB infections and 35% of extrapulmonary forms. It has an
insidious clinical presentation; the diagnosis is difficult requiring imageno-
logic and microbiologic technics. These characteristics result in a significant
diagnosis delay which impacts on patient prognosis. Materials and methods.
We present two cases of TS admitted to a public hospital in Uruguay (2012-
2013) in immunocompromised patients and with epidemiological notion of
contact in one of them. Results. The diaghosis was done after clinical and
radiological suspicion; needle aspiration guided by computed tomography
was performed. The treatment was instituted with a latency exceeding three
months. Discussion and conclusions. The techniques of molecular biology
and immunology are now a valuable tool for early diagnosis of this disease,
shortening the initiation of treatment and reducing the rate of complications
associated with it.
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INTRODUCCION

La tuberculosis (TBC) continta siendo hoy en dia un
enorme problema sanitario a nivel mundial, siendo la segun-
da causa infecciosa de mortalidad, especialmente en los pai-
ses en desarrollo donde ocurre el 95% de estas defunciones.
Asimismo es la principal causa de muerte de las personas
coinfectadas con VIH dando cuenta del 20% de la mortalidad
en este grupo (. Constituye una enfermedad reemergente
destacandose el aumento mantenido en su incidencia en los
Ultimos afios, asi como también sus formas extrapulmona-
res @9,

A nivel nacional, segun informe preliminar de la Comision
Honoraria de lucha antituberculosa (CHLA), en el 2013 se
registraron 852 casos de los cuales 785 fueron nuevos casos
y 67 casos previamente tratados. Esto representa un aumen-
to en la incidencia de un 3,9% frente al afio 2012, tal como
vemos en la Figura 1.
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Fig. 1. Incidencia de tuberculosis: todas las formas, pulmonares, baciliferos
y extrapulmonares. Informe Epidemiolégico afio 2013 (cifras provisorias a
17.01.2014) Comisién Honoraria de Lucha Antituberculosa y Enfermedades
Prevalentes. Uruguay.

Se estima que un tercio de la poblacion mundial esté in-
fectada con Mycobacterium tuberculosis, y que un alto por-
centaje de ésta desarrollara la enfermedad en algin momen-
to de su vida. Este aumento de la incidencia se ha vinculado a
multiples factores destacandose las condiciones socioecon6-
micas deficitarias, enfermedades inmunosupresoras como la
enfermedad renal cronica (ERC) y la diabetes mellitus (DM),
asi como a la gran epidemia de la infeccion por VIH. Esta
Ultima ha promovido el aumento de las formas diseminadas
y extra pulmonares de la enfermedad, constituyendo la TBC
osteoarticular hasta un 35% de las formas extrapulmonares y
hasta 3% del total de TBC ©.

La infeccion tuberculosa del raquis y disco intervertebral,
también denominada Mal de Pott, en honor a Sir Percival
Pott quien la describié por primera vez en 1779, se carac-
teriza por una triada clasica: giba dorsal, absceso osifluente
y trastornos neurolégicos. Constituye una enfermedad gra-
ve, la mayoria de las veces de diagnostico tardio y puede
comprometer en la evolucién a la médula espinal generando
déficit neurologicos graves, permanentes e invalidantes. Las
dificultades en su reconocimiento estan dadas tanto por el
propio diagnoéstico de espondilodiscitis asi como por el ger-
men causal lo cual conlleva un peor pronostico para estos
pacientes®.

En un 50% de los casos coexisten focos pulmonares ac-
tivos, lo que hace indispensable el buen manejo de los con-
tactos®.

El diagnostico de tuberculosis vertebral es de sospecha
clinico-imagenolégica, y de confirmacion bacteriologica y

anatomopatoldgica. Sin embargo destacamos los avances
realizados en otros métodos complementarios para el diag-
nostico de esta entidad como son los estudios de biologia
molecular desarrollados a través de la reaccion en cadena
de la polimerasa (PCR) del genoma bacteriano asi como los
métodos inmunolégicos (IGRAS - interferdbn gama release
assay) que cuantifican el interferébn gama liberado por aque-
llos pacientes sospechosos de tener una TBC latente, obte-
niéndose resultados mucho mas especificos y sensibles en
comparacion con la clasica reaccion intradérmica de Man-
toux (PPD)®9),

OBJETIVOS

Presentar dos casos clinicos de espondilodiscitis tuber-
culosa destacando la creciente asociacion de esta enferme-
dad con la epidemia del VIH asi como también el papel de la
imagenologia en la aproximacion diagndstica.

Poner al dia algunos aspectos diagnésticos valorando
las nuevas estrategias con las que se cuenta actualmente
tanto a nivel molecular como inmunol6gico, ambas disponi-
bles en nuestro medio.

MATERIALES Y METODOS

Se describen dos casos clinicos de pacientes ingresados
en el Hospital Pasteur en el periodo octubre 2012-2013 para
estudio, diagnéstico y tratamiento de afeccion dsteoarticular
con caracteristicas infecciosas en pacientes inmunodeprimi-
dos. Se comentan los elementos clinicos y paraclinicos de
relevancia para el diagnéstico correcto. El presente estudio
conto6 con el aval de los pacientes asistidos asi como de la
institucion donde se desarroll6.

CASO CLIiNICO 1

Paciente sexo masculino, 43 afos con antecedentes
personales de consumo de Pasta Base de Cocaina (PBC),
cocaina y marihuana, en abstinencia desde 2009. VIH/SIDA
diagnosticado en 2005 con terapia antirretroviral (Lamivudi-
na, Saquinavir, Ritonavir) desde el diagnéstico, con buena
adherencia. Tuberculosis pulmonar en 2006 recibiendo tra-
tamiento completo en centro de reclusién donde permanecio
durante dos afios. En rehabilitacion desde el afio 2008. En-
fermedad renal cronica diagnosticada en 2006, en hemodia-
lisis desde 2009.

Consulta por cuadro de tres meses de evoluciéon carac-
terizado por dolor lumbar intenso, urente, irradiado a flan-
cos y miembros inferiores, inicialmente frente a esfuerzos,
tornandose permanente en la evolucion. Requirié analgesia
progresiva y asocié componente nocturno y parestesias en
ambos miembros inferiores. Se acompafné de sensacion fe-
bril y chuchos de frio en varias oportunidades asi como as-
tenia, adinamia, anorexia y adelgazamiento de dos kilos en
el ultimo mes.

Del examen fisico inicial: lucido, dolorido, adelgazado,
apirético. Piel y mucosas (PM): hipocoloreadas, sin ele-
mentos de inmunocompromiso clinico, sin lesiones en piel.
Linfoganglionar sin adenopatias en territorios superficiales.
Eupneico, murmullo alvéolo vesicular (MAV) conservado bi-
lateral, simétrico, sin estertores. Osteoarticular (OA): intenso
dolor a la palpacién a nivel de L5 y S1, sin elementos fluxivos
ni deformacién ésea. Siconeuromuscular (SNM): sin trastor-
nos a nivel espinal, reflejos osteotendinosos y cutaneo plan-
tar conservados.

Con planteo de lumbalgia con signos de alarma como
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Fig. 2.A. RNM caso clinico I. Compromiso L1-L2 con pinzamiento discal, colecciones de partes blandas nivel parasagital izquierdo e intrarraquideo extendido
a sector posterior. Reduccion del calibre del conducto raquideo. B. Caso Clinico |. Tomografia de columna vertebral : corte transversal columna dorso lumbar

son la inmunodepresion, el cuadro prolongado que no mejora
con el tratamiento convencional, la repercusion general, el
componente nocturno y la fiebre marcando un contexto infec-
cioso, se inicia la valoracién en pos del diagnéstico y trata-
miento certero (otros signos de alarma serian edad mayor a
50 afios, traumatismo local, déficit neuroldgico).

La radiografia de columna lumbar evidencia elementos
degenerativos sugestivos de artrosis. Se realiza Tomografia
Axial Computarizada (TAC) de columna cérvico téraco-lum-
bar que informa pinzamiento discal L5 S1 con alteraciones
Oseas de tipo degenerativo a nivel de cuerpo vertebral de L5.
Hernia intraesponjosa de sector izquierdo de la plataforma
inferior de L1. Protrusion discal circunferencial L5 S1.

Resonancia magnética (RNM) que informa lesion litica
en cuerpo vertebral L1, abscesos subligamentarios y para-
vertebral izquierdo, compatibles con tuberculosis vertebral.
Discopatia degenerativa L5-S1 (Figura 2).

Hemograma: GB 6.000/mm?® (750 linfocitos/mm®) He-
moglobina: 7,8 g/dl normocitica-normocromica (N-N). Pla-
quetas normales. Poblacion linfocitaria CD4+ 113/mm?. Car-
ga Viral indetectable. Azoemia: 0,82 mg/dl

Creatininemia de 6,62 g/dl. Sin disionias .Funcional he-
patico normal.

Hemocultivo y urocultivo negativos.

Con los hallazgos clinicos y paraclinicos se plantea es-
pondilodiscitis, completando valoracién etioldégica con pun-
cién de columna lumbar guiada bajo TAC.

Se inici6 empiricamente tratamiento antibidtico (ATB)
para cubrir gérmenes inespecificos hasta obtenerse resul-
tados de microbiologia de muestras de puncion bajo TAC
observandose bacilos &cido alcohol resistentes al estudio
directo.

Se realiza diagnoéstico de espondilodiscitis tuberculosa.
Considerando el contexto clinico se descarta tuberculosis
pulmonar con baciloscopias y PCR (en tiempo real) negativo
de secreciones bronquiales obtenido mediante fibrobroncos-

copia con lavado bronquio alveolar.

Completa 9 meses de tratamiento antituberculoso, tres
veces por semana, post dialisis, segin pauta de CHLA® con
5 drogas (Isoniazida, Rifampicina, Pirazinamida, Etambutol,
estreptomicina) con buena tolerancia y respuesta. Se realiza-
ron medidas de estabilizacion de columna vertebral (corsé de
yeso) con control evolutivo posterior.

CASO CLINICO 2

Paciente de 61 afios, sexo masculino, Antecedentes
personales: tabaquista intenso de larga data, enfermedad
pulmonar obstructiva cronica (EPOC), clase funcional (CF)
Ill, ex enolista intenso. Consulta por cuadro de 4 meses de
evolucion caracterizado por repercusion general y adelgaza-
miento marcado de 10 kg. Importante declinacion funcional
que lo mantiene permanentemente en cama en el Gltimo mes,
asociando dolor lumbar intenso de caracteristicas mecanicas
con componente nocturno sin irradiaciones, con respuesta
parcial al tratamiento analgésico.

En los 20 dias previos a la consulta agrega tos seca es-
casamente productiva con disnea que se hace de reposo,
sudoracion profusa a predominio vespertino y fiebre de hasta
39°C axilar en varias oportunidades. Niega otra sintomatolo-
gia respiratoria.

Del examen al ingreso: Lucido, polipnéico, taquicéardico,
febril 38,2°C. Marcada desnutricion proteico cal6rica. PM: hi-
pocoloreadas sin elementos de inmunodepresion. PP: MAV
presente bilateralmente con sub crepitantes difusos. OA: do-
lor exquisito a la palpacion de apofisis espinosas de T6 a T9.
SNM: pares craneanos normales. Sin compromiso espinal.
De la paraclinica (PC) al ingreso se destaca en la gasometria
arterial: insuficiencia respiratoria severa tipo I. RxTx.: Infil-
trado difuso micronodular que compromete los 4 cuadrantes
compatible con tuberculosis miliar.

Se realiza Fibrobroncoscopia (FBC) con toma de mues-
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Fig.3 Caso Clinico Il. TC de térax: infiltrado micronodular bilateral y difuso com-
patible con tuberculosis miliar.

tras respiratorias que evidencia baciloscopias positivas.

TAC térax: Mdltiples micronodulos miliares difusos en
ambos campos pulmonares asociado a imagenes en arbol
brotado. Areas de consolidacion parenquimatosa con bron-
cograma aéreo en LSD y LMD (Figura 3). Se destaca ade-
mas alteraciones en la morfoestructura 6sea de T9y T 10.

En este momento y a la luz de los hallazgos clinicos y
paraclinicos se inicié tratamiento anti TBC con plan clasico
segun pautas de la CHLA con 4 drogas (isoniacida, rifampici-
na, pirazinamida y etambutol).

Para finalizar la valoracidn osteoarticular se solicito RNM
de columna: Discoespondilodiscitis tuberculosa en T9 y T10,
con abscesos paravertebrales anterolaterales con la imagen
caracteristica en “nidos de golondrina”. Coleccién supurada
intersomatica y destruccion de las plataformas vertebrales
correspondientes (Figura 4).

Fig. 4. Caso Clinico Il: RNM columna con compromiso T9-T10 con destruccion
y clasica imagen en “nido de golondrina”.

Posteriormente se realizo puncion bidpsica de la lesion
discoespondilolitica guiada por TAC que informo directo y
cultivo positivo para TBC. Del resto de la PC:

Hemograma: GB 13.700/mm® HGB 11g/dl plaquetas
320.000/mm?. VES 112 mm/hora. Albumina 2,5 gr/dl. Serolo-
gia HIV positiva. VDRL positivo 1/8. Baciloscopias en orina y
materias fecales negativas. Se mantuvo tratamiento anti TBC
por 9 meses con cuatro drogas con buena evolucion.

DISCUSION Y COMENTARIOS

Presentamos dos casos clinicos de tuberculosis extra
pulmonar a forma de ET en dos pacientes con inmunodepre-
sion severa y datos clinicos, imagenolégicos y microbiologi-
cos que condujeron el diagnéstico y tratamiento.

El diagnéstico de tuberculosis vertebral es caracteristi-
camente tardio ©® dado que los sintomas son inespecificos,
existe demora en la consulta, el indice de sospecha clinica
es bajo, el rendimiento de estudios es modesto y de dificil
accesibilidad, requiriéndose imagenes de mayor resolucion
asi como técnicas invasivas para la confirmacién. Esto deriva
muchas veces en severas consecuencias neuroldgicas inva-
lidantes e irreversibles por el progreso de la enfermedad®.

Para sospechar la etiologia tuberculosa es necesario te-
ner en cuenta algunas claves clinicas (Figura 5).

Caracteristicas . .
A Incidencia en
clinicas Caso L
o Caso 1 las distintas
Espondilodiscitis 2 s s
oo Series®
especifica
Dolor dorsal y/o X X 80-100%
lumbo-sacro
Fiebre X X 40%
Repercusion general X X 30%
Antecedente TBC X - 70-100%
Compromlso pulmonar X ) 50%
concomitante
Absesos paravertebrales | X X 20-90%
Compromiso neurologico | - - 45%

Fig 5. Caracteristicas clinicas de la ET en cada caso y frecuencia en series
internacionales.

El dolor dorsolumbar destacé como sintoma guia en am-
bos pacientes, reportado como el més frecuente en todas las
series analizadas®, relacionado al espasmo de los musculos
paravertebrales y rigidez de la columna. La fiebre, ausente
en la mayoria de los estudios (60%), estuvo presente en los
dos casos descritos. La repercusion del estado general y el
adelgazamiento marcado asi como la hipoalbuminemia y la
anemia en la paraclinica evidencian la desnutricion protéico
cal6rica que presentaron ambos pacientes al ingreso.

Dentro de los factores favorecedores clinicos y epide-
miologicos clasicamente descritos predominaron el inmuno-
compromiso celular, el alcoholismo, la desnutricion, el bajo
nivel socioecondmico y la ERC avanzada en etapa de hemo-
dialisis. Asimismo, el antecedente de tuberculosis previa se
describe en forma frecuente segun las series reportadas ©,
tal como en el caso clinico uno.

En cuanto al compromiso pulmonar concomitante fue
detectado radiolégica y microbiolégicamente en uno de los
casos. Se ha descrito hasta en el 50% de los pacientes por-
tadores de TBC vertebral.

La topografia lumbar y dorsal coincide con la reconocida
con mayor frecuencia en las distintas series abarcando mas
del 80% de los casos atribuyéndose a la diseminacién hema-
togena vy linfatica desde topografias mediastinales (ganglio-
nar) y pleurales adyacentes®.

Como dato sugestivo de germen especifico objetivamos
el extenso compromiso de cuerpos vertebrales en forma ini-
cial con afeccion secundaria del disco intervertebral a dife-
rencia de lo que sucede en las infecciones piégenas donde
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el compromiso discal se da desde el inicio y en forma mayori-
taria comprometiendo el cuerpo vertebral posteriormente“®).
La afectacién en mas de un sitio vertebral a distancia descrita
en 7 a 25% de los casos de compromiso por gérmenes es-
pecificos no se comprob6 en nuestra experiencia donde la
topografia fue adyacente, en dos y tres cuerpos con el disco
intervertebral correspondiente. Finalmente se describe como
complicacion caracteristica la presencia de abscesos para-
vertebrales (20 a 90% de los casos en las distintas series ©,
objetivados, topografiados y descritos en ambos pacientes
mediante RNM, sin determinar complicaciones compresivas
a pesar del compromiso extenso.

La TAC en ambos pacientes fue la valoracién imageno-
I6gica solicitada en la primera linea diagnéstica. Contribuy6 a
la sospecha clinica al tiempo que permitié topografiar y eva-
luar la extensidén del compromiso mas que nada 6seo y guiar
en la necesidad de ampliar la valoracién con RNM. Se ha
vuelto una técnica de inestimable valor al guiar la puncion
para obtencién de muestra microbioldgica, tal como se reali-
z6 en los dos casos expuestos.

La RNM es actualmente el estudio de eleccién® con ca-
pacidad de objetivar el compromiso del espacio epidural y
médula, compromiso de disco y espacio intervertebral, dis-
minucién de la densidad 6sea y erosion de los platillos ver-
tebrales.

La confirmacion estara dada por el estudio microbiol6gi-
co® de la muestra obtenida por puncién con aspiracion por
aguja fina o biopsia quirargica en caso de requerirse, sin di-
ferencias en el rendimiento entre ambas técnicas. El estudio
anatomopatoldgico orientara con la presencia de granulo-
mas, tejido necrético caseoso rodeado por linfocitos y células
gigantes de Langhans siendo sugestivo en mas del 90% de
los casos. El cultivo confirma Mycobacterium tuberculosis en
biopsia de pieza vertebra, tal como ocurri6 en los dos casos
expuestos.

Aunque sabemos que es el gold standard tiene como
limitacién la demora que implica los resultados (3-4 sema-
nas), cobrando gran importancia técnicas como BACTEC
con resultados en una semana siendo sus dificultades la me-
nor sensibilidad y la incapacidad para diferenciarla de otras
micobacterias”®. Las técnicas de PCR de reciente inclusién
en nuestro medio cuentan con una alta sensibilidad y espe-
cificidad”® siendo capaces de distinguir entre las distintas
especies dentro del complejo de las micobacterias con re-
sultados en dos horas, volviéndola una herramienta prome-
tedora en una entidad como ésta donde el inicio precoz de
la terapéutica se correlaciona con un pronéstico favorable,
como veremos mas adelante.

La proteina C reactiva asi como las cifras de glébulos
blancos se mantuvieron en rango de normalidad tal como se
describe en la literatura siendo la VES el marcador caracte-
ristico de actividad de esta afeccion®.

Como técnicas diagnosticas complementarias se descri-
ben el PPD y los IGRAS, ambas de limitada disponibilidad
en nuestro medio por lo cual no pudieron aplicarse en la va-
loracién de estos pacientes. Sabemos que la prueba de la
tuberculina tiene un rendimiento de 10 a 83% en pacientes
afectos, sin datos registrados aun para la IGRA siendo un
examen de alta especificidad, velocidad y bajo requerimiento
de cantidad de muestra para el analisis™.

La antibioticoterapia se inici6 tras la confirmacion del
germen dirigido y supervisado por la CHLA segun pautas
nacionales, con una fase inicial de dos meses de duracion
de isoniazida, rifampicina, pirazinamida y etambutol diarios,
seguido por una segunda fase de 7 meses de tratamiento tri-
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semanal con isoniazida y rifampicina®.

Ademas de la quimioterapia antituberculosa especifica,
se indic6 inmovilizacion de la columna vertebral con corsé de
yeso como técnica de estabilizacién como se describi6 en el
caso 1. La ausencia de complicaciones mecanicas en los dos
casos descritos permitio prescindir de técnicas quirdrgicas de
estabilizacion.

El inicio del tratamiento especifico en nuestros pacien-
tes se realiz6 con una latencia mayor al publicado en series
nacionales (tres meses para mas del 50% de los pacientes
estudiados® que junto con el desarrollo de complicaciones
neuroldgicas precoces constituyen dos de los factores de
peor pronéstico en ésta afeccion®.

Como elementos a controlar en la evolucion destaca el
desarrollo de complicaciones neuroldgicas principalmente
motoras que son las mas precoces y alteraciones del he-
patograma vinculado a la terapéutica (donde incide la con-
comitancia de TARGA y quimioterapia antituberculosa) que
requieren control clinico y paraclinico estrecho siendo mayor
la incidencia de éstas complicaciones en pacientes VIH +©.

CONCLUSIONES

La espondilodiscitis tuberculosa continta siendo un de-
safio diagnoéstico. Lo insidioso de los sintomas, la inespeci-
ficidad de los mismos asi como el bajo indice de sospecha
hacen que el retraso diagnostico sea la regla con tiempos
promedios de mas de tres meses, lo cual tiene implicancias
pronosticas importantes por la gran repercusion neurolégica
que esta entidad determina.

La topografia dorso-lumbar es la mayormente afectada
asi como el compromiso del cuerpo vertebral y secundaria-
mente del disco. El diagnostico de la TBC vertebral es esen-
cialmente imagenologico y microbiol6gico, donde la RNM de
columnay el aislamiento del gérmen por puncién de columna
guiado por TAC constituyen los pilares del mismo.

Sin embargo recientemente se han incorporado técnicas
de Biologia Molecular (PCR) e inmunoldgicas (IGRAS) que
permiten una aproximacion mas exacta y precoz al diagnosti-
co mientras se aguardan los resultados definitivos. Creemos
estas técnicas seran de gran utilidad en el manejo inicial de
estos pacientes pudiendo acceder a un diagnoéstico y trata-
miento especifico en forma precoz. Este es esencialmente
médico basado en quimioterapia antituberculosa, pudiendo
ser necesario procedimientos de estabilizacién de columna
con corsé de yeso como ocurrié en uno de nuestros pacien-
tes siendo necesario en otros casos procedimientos de indo-
le quirdrgica.

El VIH constituye hoy dia el principal factor de riesgo
para el desarrollo de esta entidad asi como también para
otras formas extrapulmonares de la TBC con implicancias en
el tratamiento y seguimiento asi como en las complicaciones
vinculadas a la terapéutica conjunta (TARGA + quimioterapia
antituberculosa), requiriendo un seguimiento mas estrecho.
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