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RESUMEN

Se incluyeron en la investigacion 72 enfermos de SIDA con diagnoéstico de tuberculosis egresados del Instituto de Medicina
Tropical “Pedro Kouri” entre enero de 1997 y marzo de 2001, con el propésito de estudiar la enfermedad tuberculosa en
pacientes infectados por el VIH/SIDA. Se utilizé un disefio descriptivo y retrospectivo y se describen variables clinicas,
epidemiolégicas y microbiolégicas; ademas, se determino el recuento de linfocitos T CD4. Predominé el sexo masculino (72,2 %
de los casos), con una edad media de 30,83 afios y 4,82 afios promedio entre el serodiagndstico de VIH y la tuberculosis. De los
casos, 48,6 % definio SIDA por la tuberculosis. La tos, expectoracion, fiebre de origen desconocido, sudoracién nocturna, y la
pérdida de peso, fueron los mas frecuentes. El recuento medio de CD4 fue 179 células pof6dn® tuvo menos de 200

células por mim(p< 0,05). La tuberculosis pulmonar fue la forma de presentacion en 79,2 % de los enfermos, sin asociacién con
el grado de inmunodepresién. La radiografia de térax mostré alteraciones en 83,3 % de los casos; el infiltrado inflafaatorio de
bases, la toma mediastinal y pleural, fueron las mas representativas. El indice de positividad de la baciloscopia résultdé 45,8
mientras que el cultivo fue positivo en 62,4 % de los pacientes (p< 0,05). Los resultados de las pruebas anterioresammnse asoci
significativamente con el recuento medio de CD4. Se reportd anergia a la tuberculina en 50 enfermos (69,4 %) (p< 0,05), la
media de CD4 en los anérgicos (109 células) fue significativamente menor que en el resto (403 células) (p= 0,0009).

DeCS TUBERCULOSIS/ epidemiologia, TUBERCULQOSIS/ diagnéstico; VIH; SINDROME DE INMUNODEFICIENCIA
ADQUIRIDA.

La tuberculosis es sin dudas una de las poblaciones y los servicios de salud, pues estos
enfermedades mas antiguas de la humanidad. Se ha arrastran 90 % de los casos nuevos de todo el
evidenciado afectacion tuberculosa de la columna mundo. Situaciones como la pobreza, la malnu-
vertebral en momias Egipcias. Los griegos la tricion, y la insuficiente accesibilidad a la
denominaron tempranamente “tisis” (consuncion), terapéutica, marcan esta tendefcia.
subrayando su espectacular caracteristica de Estimaciones de la Organizacion Mundial de
emaciacion en los casos cronicos no tratados. la Salud sustentan que la mitad de la poblacion

Después de 1953 la incidencia de esta mundial esta infectada por este agente, que existen
enfermedad declind por casi 75 %, a un indice de alrededor de 30 000 000 de enfermos en todo el
9,3 casos por 100 000 en la poblacion general en mundo, produciéndose al menos 10 000 000 de
1985; esto enlos EE. UU. y el mundo desarrolfado.  nuevos casos cada afio y falleciendo cerca de
Sin embargo, en los paises en desarrollo, esta 3000 000 de personas anualmente por esta dolencia
enfermedad ha sido un reto invariable para las (6 % de todas las muertés).
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Recientemente se ha predicho un incremento
continuo en el nimero de casos de tuberculosis y
se ha estimado una incidencia mundial préxima a
12 000 000 de casos anuales para el afio 2005.

La “reemergenciatle la tuberculosis desde
mediados de la década de los 80, ha estado de
forma exponencial ligada a la epidemia de la
infeccién por el virus de la inmunodeficiencia
humana tipo F. Particularmente en naciones
asiaticas y del Africa Subsahariana se evidencia
un aumento de la incidencia a mas de 300 casos

Kouri” desde enero de 1997 hasta marzo de 2001;
se seleccionaron considerando los criterios definidos
para la investigacion. El dato primario se recogio
de los expedientes clinicos archivados en el
Departamento de Registros Médicos del centro
ajustandose a la encuesta disefiada para tal fin.

DEFINICIONES OPERACIONALES

Enfermo SIDA con tuberculosisse
consideraron a los pacientes con diagndstico

por 100 000 habitantes, agrupandose en estas areas confirmado de infeccion por el virus de la

cerca de 50 % de las personas coinfectaétans.

la Ultima década del pasado siglo 8 000 000 de
casos de tuberculosis fueron atribuibles al SIDA,
con alrededor de 2 900 000 mueftes.

La superposicion de poblaciones infectadas por
VIH y de poblaciones infectadas pdycobacterium
tuberculosisfavorece la interaccion entre ambos
patdégenos, de tal manera que la coinfeccion-
coenfermedad, ha desencadenado modificaciones no
despreciables en el comportamiento clinico y
epidemiolégico de estos procesos patogénitos.

Cuba, con patrones de incremento de la
infeccién por el VIH y de desarrollo del SIDA
diferente al resto de los paises del tercer mundo,
no esta exenta de esta problematica. El primer
caso de tuberculosis asociada al VIH se reporté
en mayo de 1992, tratandose de una tuberculosis
pleural que curé con la terapéutica impuéston
el surgimiento de nuevos casos, se ha observado
gran variabilidad en la expresion clinica de la
tuberculosis y en el estado inmunoldgico de los
pacientes que desarrollan esta dolencia, hechos que
en cierta medida se apartan de lo documentado en
la literatura-*>13En este estudio se intenta describir
el estado de la tuberculosis en pacientes infectados
por el VIH, acorde a la edad, el sexo, el tiempo de
evolucién de la infeccion por el virus y las
caracteristicas clinicas, microbioldgicas vy
radioldgicas, asi como evaluar la asociacién del
estado inmunoldgico de los enfermos con las
variables descritas.

METODOS
Se realizé un estudio descriptivo y retrospectivo

a partir de los enfermos SIDA con tuberculosis
egresados del Instituto de Medicina Tropical “Pedro

inmunodeficiencia humana (VIH), que enfermaron
por tuberculosis en cualquiera de sus formas
clinicas, comprobada por examen directo del esputo
utilizando la tincion de Ziehl Neelsen, cultivo en
medio Lowenstein Jensen o estudio histolégico del
material de biopsia 0 necropsia. Para este estudio
no se desecharon los pacientes sin comprobacion
microbioldgica, siendo indispensable para estos
casos el cumplimiento de los criterios clinicos y
radiologicos de lédmerican Thoracic Sociepara
el diagnostico del primer episodio de tuberculésis.
Prueba de mantoux positiva en el paciente
infectado por VIHintradermorreacccién reactiva
con induracion de 5 mm de diametro o mas.
Rangos de CD4> 500 células/mfin 200-500
células por mif) < 200 células por minsegun
CDC 1993'*realizado por citometria de flujo.
Fiebre de origen desconocido (FOD)
asociada al VIH fiebre de 38,3 °C o mayor,
registrada en un paciente con diagnéstico
confirmado de VIH, por un periodo de 4 semanas
si el paciente es ambulatorio o 3 d si esta
hospitalizado, asumiendo al menos 2 d para cultivos
microbiolégicosts
Formas clinicas de la tuberculosise
definieron acorde a los criterios siguientes:

— Tuberculosis pulmonar: cuando la Unica
localizacién fue el pulmén, en la mayoria de los
casos coincidié con esputos positivos para
Mycobacterium tuberculosis

— Tuberculosis extrapulmonauando se aislé
el Mycobacterium tuberculosisn una Unica
localizacién (distinta del pulmén, higado,
médula 6sea o sangre) sin evidencia clinica o
microbioldgicas de infeccion tuberculosa en
otros drganos



— Tuberculosis diseminada: cuando el aislamiento
de Mycobacterium tuberculosise realizé en
mas de una localizacion no contigua, incluido o
no el pulmon, o bien Gnicamente en la médula
0sea, higado o sangre.

— Tuberculosis miliar: ademas del aislamiento de
Mycobacterium tuberculosjsexistieron
lesiones tipicas del tamafio del mijo en el érgano
afecto. Generalmente se traté de un diagnéstico
anatomohistoldgico.

— Tuberculosis pulmonar y extrapulmonar:
aislamiento devlycobacterium tuberculosis
evidencia de enfermedad tuberculosa en el
pulmén y una localizacién contigua, estando
descartada la enfermedad diseminada.

Formas radiologicas de la tuberculosis: se
definieron las siguienté$:cavitaria, infiltrado
inflamatorio apical, mediastinal, infiltrado
inflamatorio difuso de las bases, pleural, neumonia
tuberculosa, miliar, fibrocaseosa bilateral, mixta, sin
traduccién radiolégica.

ANALISIS ESTADISTICO

Se confecciond la base de datos en Epilnfo
versiéon 6.04 CDC/OMS de junio de 2001. Se aplicé
la prueba no paramétrica de chi cuadrado para la
diferencia entre las proporciones ytebt de
Kruskal-Wallis de andlisis de la varianza para
comparar las medias. Se asumié un nivel de
significaciéna=0,05.

RESULTADOS

La distribucion de los pacientes estudiados
por sexo mostré franco predominio de los
hombres respecto a las mujeres, fue significativo
gue el sexo masculino represent6 75,5 % de los
enfermos (p< 0,05). Ledad media de 30,83 afios,

y el tiempo promedio entre el diagndstico de la
infeccion por el VIH y el momento del diagndstico
de la enfermedad tuberculosa, de 4,82 afios.

De los 72 pacientes, 42 (58,3 %) eran enfermos
SIDA con anterioridad a la tuberculosis (p< 0,05); y
1,4 % habia padecido alguna enfermedad indicadora
de SIDA (p< 0,05) (tabla 1).

El recuento medio de linfocitos T CD4 resulté
179 células por min siendo relevante que 55
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enfermos de los 72 estudiados, tuvieron menos de
200 células por mien el momento del diagnéstico
de la tuberculosis para 76,4 % (p< 0,05). De otra
parte 16,7 % se encontro entre 200 y 499 células y
solo 5 enfermos con recuento superior a 500 células
(6,9 %) (tabla 1).

TABLA 1. Caracteristicas epidemiolégicas, clinicas e
inmunolégicas de los enfermos con tuberculosis asociada al SIDA

Variables Media de LT

n=72 % n=172 CD4

Sexo masculino 52 72,2* -

femenino 20 27,8 -

Edad media 30,83

Tiempo medio entre

el diagnéstico de la

infeccién por el VIH

y la enfermedad (afios) 4,82

Estado clinico previo

a la tuberculosis VIH

positivo 30 41,7 269 **

Enfermo SIDA 42 58,3* 114 **

Tuberculosis

Primera indicadora

de SIDA 35 48,6 249 ***

Enfermedades

indicadoras previas 37 51,4 112 ***

Recuento de linfocitos

T CD4 n= 72 % n=72

Media 179,069

3 500 células 5 6,9

200-499 células 12 16,7

0-199 células 55 76,4 *

* p< 0,05: para la diferencia de proporciones.
** p= 0,0071: para la comparacion de medias.
*** pn= 0,0048: para la comparacion de medias.

En la tabla 2 se detalla la frecuencia de
aparicion de sintomas y signos en los enfermos de
tuberculosis. La tos se documenté en 60 enfermos
(83,3 %), la expectoraciéon en 53 (73,6 %), la
pérdida de peso corporal en 51 para 70,8 % y la
fiebre de origen desconocido en 75 % de ellos (54
pacientes). Lsiguieron en frecuencia la sudoracion
nocturna (38,9 %), y la hepatoesplenomegalia con
29,2 y 27,8 % respectivamente. Fue escasa la
aparicion de hemoptisis, disnea y fiebre aguda.

La tuberculosis pulmonar fue la forma clinica
predominante con 57 enfermos (79,2 %), en 11 lo
fue la extrapulmonar (p< 0,05). La tuberculosis
miliar resultdé un hallazgo en 3 casos (4,2 %), y
solo un paciente cumplié con los criterios de
tuberculosis pulmonar y extrapulmonar. No se
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TABLA 2. Frecuencia de los sintomas y los signos clinicos de los
enfermos con tuberculosis asociada al SIDA

Sintomas y signos n= 72 % n= 72
Tos 60 83,3
Expectoracion 53 73,6
Hemoptisis 7 9,7
Fiebre 7 9,7
Fiebre de origen desconocido 54 75,0
Sudoraciones nocturnas 28 38,9
Pérdida de peso 51 70,8
Disnea 3 4,2
Linfadenopatias regionales 9 12,5
Hepatomegalia 21 29,2
Esplenomegalia 20 27,8

TABLA 3. Formas clinicas y radiologicas de la tuberculosis asociada
al SIDA. Correlacién con el recuento medio de linfocitos T CD4

Formas clinicas n= 72 % n= 72 Media de linfocitos T
CD4

Pulmonar 57 79,2* 178 **
Extrapulmonar 11 15,3* 202 *
Miliar 3 4,2 88 **
Pulmonar y
extrapulmonar 1 1,4 237 **
Diseminada - -

Formas radiologicas
Cavitaria 2 2,8 108 ***
Infiltrado
inflamatorio
apical 5 6,9 96 ***
Mediastinal 11 15,3 113 ***
Infiltrado
inflamatorio
difuso de
las bases 26 36,1* 153 ***
Infiltrado
intersticial
difuso 3 4,2 317 ***
Pleural 8 11,1 126 ***
Mixta 5 6,9 394 *x*
Sin traduccién
radiolégica 12 16,1 251 %**

* p< 0,05 para la diferencia entre proporciones.
** p= 0,57.
*x p=0,713.

encontro diferencia estadisticamente significativa
de la media de linfocitos T CD4, respecto a las
formas clinicas de la tuberculosis, aunque se debe
sefalar que a la forma miliar le correspondio el
menor recuento medio de CD4 con 88,0 (tabla 3).
También se evaluo la expresion radioldgica de
la enfermedad, resultando las de mayor
importancia: el infiltrado inflamatorio difuso de las
bases en 26 pacientes (36,1 %), la afectacion
mediastinal en 11 casos (15,3 %) y la pleural en 8

TABLA 4. Comportamiento de la tuberculosis asociada al SIDA
de acuerdo con la baciloscopia del esputo, el cultivo BAAR y la
reactividad a la tuberculina. Correlaciéon con el recuento medio
de linfocitos T CD4

Prueba n=72 % n=72 Media de
linfocitos T
CD4

Baciloscopias positivas 33 45,8 157 **

Baciloscopias negativas 39 54,2 197 **

Cultivos positivos en

medio Lowenstein

Jensen 45 62,4 * 149 **x*

Cultivos negativos

en medio Lowenstein

Jensen 27 37,5 228 ***

Reactivas 13 18,1 * 403 **x*

Anérgicas 50 69,4 * 109 *x*x

No realizadas 9 12,5 -

Examenes anatomohistolégicos

Positivos 6 8,3 -

Negativos 5 6,9 -

No realizados 61 84,7 *

* p< 0,05 para la diferencia entre proporciones.
** p= 0,7818.
** n= 0,4426.
***% n=0,0009.

para 11,1 %; la forma cavitaria se encontr6 en 2
enfermos (2,8 %). Naubo relacién significativa
entre el recuento de linfocito T CD4 y la evidencia
radiolégica de la tuberculosis (p=0,1862) (tabla 3).
En la tabla 4 se muestra, que el indice de
positividad de la baciloscopia en el esputo fue de
45,8 %, superado por el cultivo en medio de
Lowestein Jensen, positivo en 45 casos (62,4 %),
(p< 0,05). Tuvieron respuesta anérgica a la
tuberculina 50 pacientes para 69,4 %, los que a su
vez representaron 79,4 % del total de pruebas
realizadas (50 de 63), (p< 0,05); este resultado se
asoci6 a bajos recuentos de linfocitos T CD4, pues
la media de linfocitos T CD4 fue de 109 células,
respecto a 403 células en los reactivos (p= 0,0009).

DISCUSION

La distribucion de los pacientes estudiados
segun el sexo mostro un franco predominio del sexo
masculino, este pardmetro se comportd propor-
cionalmente a la epidemia de VIH/SIDA en Cuba
y el mundott1o-2t

Estos pacientes fueron adultos jovenes de
manera global. El fundamento de este resultado
corresponde al planteado con anterioridad,
precisamente en estas edades radica el mayor



riesgo de infeccién por el virus y de forma regular
estos individuos enferman por SIDA temprano en
sus vidas. Varios estudios en el Instituto de
Medicina Tropical “Pedro Kouri” y las series
internacionales consultadas, coinciden con lo
encontradgh19.21-24

Las situaciones clinicas previas al diagndstico
de la tuberculosis permiten una aproximacion a la
progresion de la infeccién/enfermedad por el VIH.
Alrededor de 60 % (58,3 %) estaba clasificado
como SIDA antes de la tuberculosis y de hecho,
esta fue la condicion indicadora del sindrome solo
en 48,6 % de los casos. Estas cifras hacen
reflexionar, que los pacientes con tuberculosis y
SIDA al menos en esta serie, aparecen como casos
polimérbidos y en su mayoria con una enfermedad
avanzada por el VIH. Si se contrasta esta
observaciéon con el tiempo promedio entre el
serodiagndstico de la infeccién por el VIH y el
inicio clinico de la tuberculosis: 4,82 afios, resultan
dificiles los argumentos, cuando tradicionalmente
se ha dicho que la tuberculosis, dependiendo de la
mayor virulencia del microorganismo, es una
enfermedad relativamente precoz en estos
pacientes. Es la consideracion de los autores de
este trabajo que en este resultado pudo haber
influido el diagnostico tardio de la infeccion por el
VIH, cosa que en la practica se ve con frecuencia
y constituye una aberracién de importancia, en el
prondstico de estos pacientes. Las series revisadas
sefialan que entre 16 y 30 % de casos con
tuberculosis estaban definidos como SIDA antes
de diagnosticars&Sin embargdGirardi y otros,
del Grupo Italiano de Estudio de la Tuberculosis y
el SIDA, en 67 pacientes sin terapia antirretroviral,
reportaron a la tuberculosis como primera
enfermedad indicadora en 58,0 %; luego este autor
en 51 pacientes que recibian terapia antirretroviral,
documentd esta observacion en 782%%.
Hargreavesy otros lo describen en 80 % de los
enfermos®

Una variable analizada en el estudio fue el
recuento de linfocitos T CD4 como indicador de la
suficiencia inmunoldgica de los pacientes, sin
embargo, su interpretacion en el momento del
diagnostico de la tuberculosis debe ser muy conser-
vadora, pues dWlycobacterium tuberculosies
una causa reconocida de depresidn selectiva de
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tuvieron menos de 200 células por fnesto se
relacion6é con las condiciones clinicas que
precedieron a la enfermedad. Literatura
consultada aporta observaciones contradictorias
respecto a esta medicion, algunas discrepan de los
resultados de este trabajo con medias de CD4
superiores:**2® Sin embargo, la mayoria
documenta grados avanzados de deterioro
inmunolégico asociados a la enfermedad
tuberculos&?*°

Las caracteristicas clinicas mas
sobresalientes en los enfermos coincidieron con
las descritas por la literatura clasi¢aMartin
G, destaca la alta frecuencia de los sintomas
tradicionales de la tuberculosis en los enfermos
SIDA.f Sin embargo, la hemoptisis no resulté usual
en esta serie (9,7 %), lo que pudo obedecer a la
escasa cavitacion y necrosis tisular que
experimentan las lesiones pulmonares en los
pacientes con SIDA y tuberculosi%®? Las
observaciones anteriores divergen de algunas
investigaciones que afirman, lo variado y poco
especifico de los sintomas de la tuberculosis en los
pacientes infectados por el VR4

La tuberculosis pulmonar predominé sobre el
resto, acorde a los resultadosiiaz Jidyy otros
en el IPK, y a lo descrito en el mundo
desarrolladd®35*De esta manera la coinfeccion
VIH/tuberculosis en Cuba no ha exacerbado las
formas clinicas no tipicas de la enfermedad, como
ya es una tendencia en el resto del muhésin
embargo, de manera diferente a otros estudios,
mediante la metodologia de este trabajo, no se
encontré relacion significativa entre las formas
clinicasy el grado de deterioro inmunolégico medido
por el recuento de linfocitos T CB4°

El infiltrado inflamatorio difuso de las bases, la
afectacion mediastinal y pleural tuvieron las
mayores frecuencias dentro de las formas
radioldgicas de la tuberculosis, de manera opuesta
la cavitacién y la localizacion apical fueron
excepciones. Los hallazgos radioldgicos en otras
investigaciones fueron semejantes y ademas
relacionados con el grado de inmunocom-
promiso?”3*La comparacién de medias acorde a
las diferentes formas no mostré diferencias
significativas en la serie que se presenta, lo que
resulté contrario a lo encontrado por otros

estas células. A pesar de esto 76,4 % de los casos investigadore§’3°
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En la mayoria de las series publicadas la
baciloscopia del esputo en el paciente VIH con
tuberculosis pulmonar, es positiva en una
proporcidn similar (31-82 %) a la del paciente VIH
negativo!*41Sin embargo, en la Gltima década los
reportes de tuberculosis pulmonar con frotis de
esputo BAAR negativo son mas numerag%ds.

El indice de positividad de la baciloscopia en los
pacientes de este estudio se enmarca dentro del
rango descrito pdiudsonen Sudafricdy superé

lo reportado poFitzgeraldy otros!* De manera
semejante a lo ocurrido con las formas clinicas, no
se encontrd relacién con la severidad de la
depresion de la inmunidad celular; 2 trabajos
revisados coinciden con esta observacion, no
obstanteJonesy otros discrepan de esta
asociaciorf?

La anergia a la tuberculina es una situacion
paradigmatica en la enfermedad por el VIH/SIDA,
también en la serie estudiada tuvo un comportamiento
atrayente, pues, alrededor de 70 % (69,4 %) de los
casos no mostraron reactividad al PPD y
precisamente coincidieron con estados severos de
inmunodepresion. Este resultado consolida lo
planteado con anterioridad sobre las condiciones
clinicas e inmunolégicas en que desarrollan la
enfermedad tuberculosa los pacientes de este
estudio.Janisy otros se aproximaron a este
resultadd’® mas los autores de este trabajo difieren
de lo registrado pdioustonen Harare Zimbawe,
guien obtuvo un indice de positividad al PPD de
54,5 %?°

SUMMARY

72 AIDS patients with tuberculosis diagnosis discharged from
“Pedro Kouri” Tropical Medicine Institute between January,
1997, and March, 2001, were included in the research aimed at
studying tuberculosis in HIV/AIDS patients. A descriptive and
retrospective design was used and clinical, epidemiological and
microbiological variables were described. The CD4 T
lymphocytes count was also determined. Males prevailed (72.2
% of the cases) with an average age of 30.83 years old and 4.82
average years between the HIV serodiagnosis and tuberculosis. In
48.6 % of the cases, AIDS was defined due to tuberculosis. Cough,
expectoration, fever of unknown origin, night sweating and
weight loss were the most frequent symptoms. The mean CD4
count was 179 cells per min¥6.4 % had less than 200 cells per
mm?® (p< 0.05). Pulmonary tuberculosis was the form of
presentation in 79.2 % of the patients without association with
the immunosuppresion degree. The chest X-ray showed
alterations in 83.3 % of the cases, the inflammatory infiltrate
of the bases, and the mediastinal and pleural taking were the
most representative. The positivity rate of baciloscopy was
45.8 %, whereas the culture was positive in 62,4 % of the patients

(p< 0.05). The results of the previous tests were not significantly
associated with the mean CD4 caufhergy to tuberculin was
reported in 50 patients (69.4 %) (p< 0.05). The CD4 mean in
the anergic patients (109 cells) was markedly lower than in the
rest (403 cells) (p=0.0009).

Subject headings TUBERCULOSIS/
TUBERCULOSIS/ diagnosis; HIV;
IMMUNODEFICIENCY SYNDROME

epidemiology,
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