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Resumen

Introduccién: la tuberculosis (TB) es una enfermedad infectocontagiosa granulomatosa créni-
ca, producida por Mycobacterium tuberculosis. En Uruguay se ha notificado un aumento en el
ndmero de casos, con una incidencia reportada en 2017 de 28,6/100.000 habitantes, siendo de
6,67/100.000 en menores de 15 afios. La tuberculosis laringea es una forma poco frecuente y
evolucionada de tuberculosis, que suele manifestarse con disfonia crénica. Su diagndstico re-
quiere un alto indice de sospecha.

Objetivo: describir un caso clinico de presentacion poco frecuente en la edad pediatrica.

Caso clinico: adolescente de 13 afios, sana, vacunas vigentes, con antecedentes de conductas
sexuales activas y papilomatosis laringea diagnosticada por laringoscopia directa como causa de
disfonia crénica. Consulta en emergencia por dolor abdominal, constatandose al examen clinico
adelgazamiento asociado a sintomas respiratorios y sindrome téxico bacilar asociado a disfonia
crénica de cuatro meses de evolucion, por lo cual se plantea tuberculosis laringea e ingresa para
estudio. Niega contacto de tuberculosis. En la radiografia de térax se constata lesion cavernosa
en vértice pulmonar izquierdo. Las baciloscopias de esputo fueron positivas (directo y cultivo)
confirmando el planteo de TB pulmonar y laringea. Se realizd tratamiento antituberculoso su-
pervisado con excelente evolucidn posterior.

Conclusiones: la tuberculosis es una enfermedad reemergente en nuestro pais, que requiere
un alto indice de sospecha. Su diagndstico sigue siendo un desafio para los pediatras ya que la
confirmacién diagndstica no siempre es posible. En este caso clinico la sospecha clinica frente a
una disfonia crénica asociada a sintomas respiratorios fue fundamental para establecer el diag-
ndstico, a pesar de no contar con nexo epidemioldgico.
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Summary

Introduction: tuberculosis (TB) is an infec-
tious, chronic granulomatous disease caused
by Mycobacterium tuberculosis. An increase
in the number of cases has been reported in
Uruguay, with an incidence reported in 2017 of
28.6/100,000 inhabitants, being 6.67/100,000
in children under 15 years of age. Laryngeal tu-
berculosis is a rare and evolved form of tuber-
culosis, which usually shows chronic dyspho-
nia, which requires high levels of suspicion.
Objective: to describe a clinical case with a
rare presentation in pediatric age.

Clinical case: 13-year-old female adolescent,
healthy, fully vaccinated, with a history of acti-
ve sexual behaviors and laryngeal papillomato-
sis diagnosed by direct laryngoscopy as a cause
of chronic dysphonia. The emergency consulta-
tion was caused by abdominal pain, confirming
the clinical examination weight loss associated
with respiratory symptoms and bacillary toxic
syndrome associated with chronic dysphonia
of four months of evolution, for which laryn-
geal tuberculosis was considered and she was
admitted for screening. She denies having been
in contact with tuberculosis. The chest X-ray re-
vealed a cavernous lesion in the left pulmonary
apex and sputum smears were positive (direct
and culture), confirming the suggestion of pul-
monary and laryngeal TB. Supervised anti-tuber-
culosis treatment was performed with excellent
subsequent evolution.

Conclusions: tuberculosis is a re-emerging
disease in our country, which requires a high
level of suspicion. Its diagnosis remains a cha-
llenge for pediatricians since diagnostic con-
firmation is not always possible. In this clinical
case, clinical suspicion of chronic dysphonia
associated with respiratory symptoms were
key factors to establish the diagnosis, des-
pite not having a clear epidemiological link.

Key words: Pulmonary tuberculosis
Laryngeal tuberculosis
Pediatrics
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Resumo

Introducgdo: a tuberculose (TB) é uma doen-
¢a infecciosa granulomatosa crénica causada
pelo Mycobacterium tuberculosis. No Uruguai,
houve aumento do nimero de casos notifica-
dos, com umaincidéncia notificada em 2017 de
28,6/100.000 habitantes, sendo 6,67/100.000
casos de menores de 15 anos. A tuberculose
laringea é uma forma rara e evoluida de tuber-
culose, que geralmente se manifesta com dis-
fonia crdnica, exigindo alto indice de suspeita.
Objetivo: descrever um caso clinico de apre-
sentacdo pouco frequente em idade pediatri-
ca.

Caso clinico: menina adolescente de 13 anos,
saudavel, totalmente vacinada, com histdria
de comportamentos sexuais ativos e papilo-
matose laringea diagnosticada por laringos-
copia direta como causa de disfonia crénica.
Consulta de urgéncia por dor abdominal, com-
provando emagrecimento associado a sinto-
mas respiratodrios e sindrome bacilar téxica as-
sociada a disfonia crénica de quatro meses de
evoluc¢do, para a qual foi considerada tubercu-
lose laringea e a paciente foi internada para
estudo. Ele nega contato com tuberculose. A
radiografia de tdrax revelou lesdo cavernosa
em 3apice pulmonar esquerdo e as bacilosco-
pias de escarro foram positivas (direta e cultu-
ra) confirmando a sugestdo de TB pulmonar e
laringea. O tratamento antituberculose super-
visionado foi realizado com excelente evolu-
¢do subsequente.

Conclusées: a tuberculose é uma doenca ree-
mergente em Uruguai e requer alto indice de
suspeita. Seu diagndstico permanece um de-
safio para o pediatra, pois a confirmacao diag-
ndstica nem sempre é possivel. Neste caso
clinico, a suspeita clinica de disfonia crénica
associada a sintomas respiratdrios foi funda-
mental para o estabelecimento do diagndsti-
co, apesar de ndo ter vinculo epidemioldgico.

Palavras chave: Tuberculose pulmonar
Tuberculose laringea
Pediatria
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Introduccion

La tuberculosis es un importante problema de salud
publica a nivel mundial. La Organizacion Mundial
de la Salud (OMS) declara que la tuberculosis (TB)
es una de las diez causas principales de muerte en el
mundo. En 2018 enfermaron de tuberculosis 1,1 mi-
llones de ninos (de 0 a 14 afos), de los cuales 230.000
(incluidos los nifios con tuberculosis asociada al VIH)
fallecieron a causa de la enfermedad®.

La TB en menores de 15 afios sigue siendo difi-
cil de diagnosticar. Los tltimos reportes de nuestro
pais informan un 88% de confirmacion diagndstica,
siendo mas frecuente en las formas extrapulmonares
(65%) en comparacion con las pulmonares (30%)®.

La tuberculosis laringea (TBL) es una forma cli-
nica poco frecuente actualmente. Ha disminuido de
25% de todos los casos de tuberculosis a principios
del siglo XX a 1%, principalmente debido al diag-
néstico y tratamiento mas precoz, las mejoras en los
niveles de vida y los programas de prevencion gene-
ralizados®.

La TB es un problema de salud publica en Uru-
guay, evidenciandose una incidencia en aumento,
alcanzando para 2018 una tasa de 28,6/100.000 habi-
tantes. Estas cifras situan a nuestro pais en el grupo de
paises de incidencia mediana-alta (25 a 49 casos por
100.000 habitantes)®, con aumento de casos tanto en
adultos como en nifos, con formas de presentacion
clinica pulmonar y extrapulmonar®.

Los nifios constituyen una poblacion altamente
vulnerable, presentan mayor riesgo de desarrollar la
enfermedad tras la primoinfeccion y de evolucionar
a formas graves®.

En nifios son factores de riesgo para adquirir la
infeccion por Mycobacterium tuberculosis (MT) el
contacto con adultos de riesgo, pobreza extrema, resi-
dir en instituciones y contacto con personal sanitario
que asiste a pacientes de riesgo. Los factores para de-
sarrollar ET son: edad menor a 4 afos, especialmente
menores de 2 afios, adolescentes, infeccion por VIH y
estados de inmunosupresion®?,

En funcién de la edad, se deben valorar como
posibles fuentes de contagio la familia, el personal o
compaiieros de centros de educacion o individuos de
su entorno social?.

La infeccion tuberculosa ocurre luego de la inha-
lacion de gotitas de Fliigge que contienen MT. El in-
dividuo infectado presenta una prueba de tuberculina
(PPD) positiva, pero no tiene manifestaciones clini-
cas ni radiologicas. La enfermedad se hace presente
cuando aparecen signos, sintomas o signos radiologi-
cos vinculados a la presencia de MT®®),

La tuberculosis laringea (TL) es en la actualidad
una enfermedad muy poco frecuente en los paises de-

sarrollados. Su sintoma principal es la disfonia, sien-
do la enfermedad granulomatosa mas habitual de la
laringe. La laringitis tuberculosa es la forma clinica
con mayor capacidad infectante, fundamentalmente
por su localizaciéon en las vias aéreas superiores y
porque suele aparecer en las tuberculosis pulmonares
muy evolucionadas.

Se considera que el principal mecanismo de pro-
duccion de la TL es por extension desde un foco pul-
monar a través del contacto con el esputo cargado de
bacilos. La diseminacion hematogena o linfatica des-
de un foco pulmonar como causa de la enfermedad
laringea es muy poco frecuente, aunque en todas las
series se puede comprobar la existencia de enfermos
con LT que no presentan afectacion pulmonar®.

El diagnéstico de TB en nifios representa un de-
safio debido a la variabilidad en la presentacion clini-
ca y al bajo rendimiento de las pruebas diagnosticas.
Frecuentemente la primoinfeccion es asintomatica o
se presenta con manifestaciones clinicas inespecifi-
cas. Aunque la infeccion puede afectar cualquier 6r-
gano o sistema, la forma clinica mas frecuente es la
pulmonar. Los lactantes y adolescentes suelen tener
mayor expresividad clinica®!?,

Amaya y colaboradores han reportado reciente-
mente en nuestro medio el rendimiento del Genexpert
para el diagndstico confirmatorio de la enfermedad en
menores de 15 afios, evidenciando un buen perfil de
sensibilidad y especificidad tanto para muestras res-
piratorias como no respiratorias' .

Objetivos

Describir el caso clinico de una adolescente de 13
afios con una presentacion pulmonar y extrapulmonar
poco frecuente, con confirmacion bacteriologica.

Caso clinico

Adolescente de 13 afios, sexo femenino, procedente
de Salto. Sin antecedentes familiares ni ambientales
a destacar. Buen crecimiento y desarrollo, cursando
2° afio de educacion secundaria con buen rendimien-
to. Medio socio economico aceptable, con certificado
esquema de vacunacion vigente, tres dosis de vacuna
para papiloma virus humano (HPV). Menarca a los
9 afnos, inicio de relaciones sexuales a los 12 afos,
niega consumo de alcohol y/o consumo problematico
de sustancias. En un estudio por disfonia cronica de
4 meses de evolucion, se plante6 diagnostico de pa-
pilomatosis laringea mediante laringoscopia directa
(figura 1).

Consulta en emergencia por dolor abdominal, que
instala en la noche, tipo puntada, de moderada inten-
sidad, localizado en hipogastrio y flanco derecho, sin
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Figura 1. Paciente de 13 afios, sexo femenino, disfonfa crénica. Laringoscopfa directa: se visualizan lesiones
nodulares multiples, no se toma biopsia. Fuente Dr. Altuna (ORL).

Figura 2. Radiografia de térax. Aumento de la trama
intersticial bilateral. Flecha azul: lesién tipo caverna
en vértice izquierdo.

irradiaciones ni fenémenos acompafantes. Transitos
urinario y digestivo sin alteraciones, en apirexia.

Refiere sintomas respiratorios crénicos de meses
de evolucion, dados por tos y expectoracion, plan-
teandose infeccion respiratoria y recibiendo trata-
miento con amoxicilina via oral y luego azitromicina,
sin resolucion de los sintomas. Agrega disfonia pro-
gresiva, por lo que se realizo laringoscopia directa en
forma ambulatoria, observandose lesiones nodulares
multiples, interpretandose como papilomatosis larin-
gea, sin toma de biopsia.

Al examen fisico se constata tridngulo de evalua-
cion pediatrica estable, mal aspecto general, adelga-
zada. Voz disfénica. Pleuropulmonar: eupneica, bue-
na entrada de aire bilateral, no se auscultan estertores.
Cardiovascular: ritmo regular de 80 lpm, no soplos,
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tiempo de recoloracion 1 s. Linfoganglionar: adeno-
patias submaxilares y carotideas de 2x2 c¢m, conglo-
merado carotideo a derecha, indoloro a la palpacion,
no adenopatias en otros territorios, resto del examen
sin elementos a destacar.

De la valoracion paraclinica inicial se destaca:

Radiografia de torax: aumento de la trama inters-
ticial bilateral con lesion tipo caverna en vértice iz-
quierdo (figura 2).

Hemograma: leucocitos 6.700/mm* (N 70%, L
18%, M 7,5); hemoglobina 12,0 g/dl; VCM 77,6;
HCM 26; plaquetas 430.000/mm?

VES 59 mm/h. HIV negativo.

Enzimograma hepatico: BT 0,22 mg/dl, colesterol
1,55 g/dl, proteinas totales 6,70 g/dl, TGO 14 U/,
TGP 14 UI/l.

Ingresa a servicio de pediatria con diagndstico de
sospecha de TB pulmonar y laringea, en aislamiento
respiratorio para continuar estudios y confirmacion
diagnostica e inicio de reparacion nutricional.

Se solicita tomografia de torax que evidencian ima-
genes de cavitacion en parénquima pulmonar, consoli-
dacion con aspecto de arbol en brote (figura 3).

Se realiza prueba de PPD, que es negativa, y se
realizan baciloscopias seriadas de esputo, que fueron
positivas (++) y desarrollaron MT.

Se inicia tratamiento antituberculoso con rifam-
picina, isoniazida, pirazinamida y etambutol, guiado
por el Centro Honorario de Lucha Antituberculosa
(CHLA)!"2,

A los 2 meses, con baciloscopias negativas, la
paciente retoma su actividad académica. La segun-
da fase de tratamiento fue supervisada por personal
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Figura 3. Tomograffa de térax que muestra ventana pulmonar. Flechas azules: muestran distintos cortes los
cuales se observan imagenes de cavitacion del parénquima pulmonar, consolidacién, aspecto de arbol en brote.

del centro educativo, con buena adherencia. Mejora
del estado nutricional y resolucion de la disfonia. No
presento efectos adversos ni reaccion adversa a me-
dicamentos.

Del estudio de los contactos se destaca a nivel fa-
miliar ambos padres negativos, iniciandose quimiopro-
filaxis primaria (QPP) con isoniacida por 3 meses.

A nivel extrafamiliar se realizé charla informativa
en el centro educativo con contactos cercanos y se cita-
ron a todos sus compaiieros de clase, asistiendo 17 de
un total de 21 compaifieros. 11 compafieros presentaron
PPD negativo, radiografias normales y baciloscopias
negativas, recibiendo QPP con isoniacida por 3 meses
como contactos. En 6 casos se inicid tratamiento de
infeccion tuberculosa latente (TITBL) o quimioprofi-
laxis secundaria (QPS) con isoniacida durante 6 meses,
ya que presentaron PPD positivo (> a 5 mm) con radio-
grafias normales y baciloscopias negativas.

No se logré identificar contacto bacilifero.

Discusion
La TB laringea se asocia a menudo con TB pulmo-
nar*!¥ evolucionada en pacientes baciliferos, siendo
los casos primarios realmente excepcionales!.

La disminucion de la tasa de TBL se asocio con

la introduccion de medicamentos antituberculosos, la
mejora del nivel de vida y los programas de preven-
cién en todo el mundo®. La TBL es un tipo raro de
tuberculosis extrapulmonar que constituye menos del
1% de todos los tipos de casos de tuberculosis!'”, lo
que se evidencia en el importante retraso diagnostico
en nuestro paciente.

El principal mecanismo de produccion de la TBL
es la propagacion broncdgena desde un foco pulmo-
nar"®. Sin embargo, en la mayoria de las series reco-
gidas se encuentran casos sin TB pulmonar asociada,
lo que apoyaria la hipotesis de una reactivacion de
focos hematdgenos o linfaticos en la laringe!”.

Su manifestacion clinica principal es la disfonia
cronica, que los clasicos describen como “humeda”,
la cual es dolorosa y puede asociar odinofagia, disfa-
gia y tos. Los sintomas laringeos con frecuencia son
indistinguibles de los observados en las laringitis no
tuberculosas®®”.

Dado que es una de las etiologias mas frecuentes
en la disfonia cronica se propone plantear la misma
en toda disfonia cronica, y fundamentalmente si aso-
cia sintomas constitucionales y respiratorios.

Es discutida la realizacion de biopsia con estu-
dio bacteriologico e histopatologico. Si bien algunas
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guias consideran realizarla cuando se establece el
diagnostico de sospecha®?, otros autores recomien-
dan realizarla siempre que la misma persista luego
del tratamiento antituberculoso, ya que presenta una
excelente respuesta al mismo®?.

En general las manifestaciones clinicas son lentas
¢ insidiosas, siendo los enfermos diagnosticados con
semanas o varios meses de evolucion, tal como suce-
dio en este caso. En la laringoscopia directa se eviden-
ciaron lesiones nodulares multiples, como “cesta de
huevos”, diagnosticandose una papilomatosis laringea
por el aspecto macroscopico (figura 1) sin estudio his-
topatologico. La no realizacion de biopsia es un punto
a discutir en este caso clinico, ya que su realizacién con
estudio bacteriologico e histopatologico podria haber
realizado una deteccion mas precoz de la enfermedad.

En adultos, el carcinoma de células escamosas y
la TB pueden coexistir en un mismo paciente, por lo
que la biopsia es fundamental®” dado que el aspecto
macroscopico es similar en estas patologias.

Las lesiones granulomatosas en la TBL son mas
frecuentes en los pacientes de tuberculosis pulmo-
nar que coexiste con tuberculosis laringea®, opinan
otros autores, por lo que inician tratamiento en espera
de resolucion de sintomas, y reservan la biopsia para
aquellos pacientes que persisten sintomaticos a pesar
del tratamiento.

El caso clinico presentado constituye un caso in-
dice (CI) nuevo de TB pulmonar postprimaria o del
adulto y laringea con confirmacion bacteriologica dada
la clinica y paraclinica realizada®?.

La TB pulmonar tiene tres pilares diagnosticos: cli-
nico, radiolégico y bacterioldgico.

La clinica de la TB pulmonar postprimaria o del
adulto (por lo general por reactivacion o reinfeccion
enddgena) no es especifica y los sintomas mas fre-
cuentes son generales, como fiebre, astenia, sudoracion
nocturna (sindrome toxibacilar) y respiratorios de va-
rias semanas de evolucion. Los hallazgos del examen
fisico pleuropulmonar son escasos y no tienen correla-
cién con la extension de las lesiones radiologicas.

La TB pulmonar primaria se observa solamente en
5% de las personas infectadas y se expresa por sinto-
mas escasos ¢ inespecificos (fiebre, astenia), siendo
una forma de presentacion frecuente en los nifios y en
personas con VIH.

La radiologia de térax en la TB postprimaria ca-
racteristicamente muestra afectacion de los lobulos
superiores: infiltrados, cavitaciones, consolidaciones,
patron micronodular bilateral (TB miliar) mientras que
en la TB primaria las lesiones son menos evidentes,
predominando en los l6bulos inferiores.

En el caso reportado, por presentar alteracion en el
l6bulo superior con cavitacion y no presentar nocion
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de contacto epidemioldgico, se plantea una TB pulmo-
nar postprimaria por reactivacion.

Por otro lado, el retraso en el diagndstico de nuestra
paciente determino la localizacion laringea, debido a la
exposicion reiterada de los bacilos en la mucosa de via
aérea superior.

Es importante recordar que los pacientes con tuber-
culosis bacilifera no tratados son fuente de contagio,
ya sea para niflos u otros adultos, muchos de los cua-
les posteriormente enferman. Detectar tempranamente
esos contactos constituye un renovado desafio. En el
estudio de contacto es necesario ampliar el estudio a
contactos cercanos, no convivientes que permitan el
adecuado control de la enfermedad.

Luego de una primoinfeccion tuberculosa, en casi
la totalidad de los casos en nifios sin comorbilidades
que comprometan el sistema inmune, la infeccion se
cura (90%-95%), dejando inicamente una inmunidad
detectada por el PPD.

El tratamiento de la TB tiene dos objetivos basi-
cos, la curacion del paciente individual y la disminu-
cion de la trasmision de la infeccion. Estos objetivos
se logran a expensas de un tratamiento prolongado,
combinado, continuado y supervisado. Ha demostra-
do ser una estrategia eficaz para lograr la adherencia
al tratamiento y la curacion asi como permitir adver-
tir precozmente la aparicion de efectos adversos. La
observacion directa (TAES/DOT) de la toma de los
farmacos por personal de salud entrenado es un com-
ponente esencial de esta estrategia.

En los esquemas de tratamiento se debe combi-
nar por lo menos una droga bactericida y una esteri-
lizante, acompanadas de dos drogas mas que tienen
el objetivo principal de proteger a las primeras del
desarrollo de resistencias®?.

En el caso clinico se utilizd un esquema con cuatro
farmacos de primera linea administrados por via oral:
isoniacida, rifampicina, pirazinamida y etambutol. El
tratamiento fue indicado y guiado por médico de la
CHLA, en conjunto con pediatra. Si bien el uso de etam-
butol es discutido en la edad pediatrica, ya que se re-
serva para situaciones particulares (TB meningea y os-
teoarticular) se utilizo por estar frente a una adolescente
con lesiones cavitarias en la radiografia y baciloscopias
positivas (++) (indicadores de elevada carga bacilar).

Conclusiones

La TB sigue siendo un problema de salud publica a
nivel mundial y que requiere un alto indice de sospecha
para su diagnostico. En la edad pediatrica constituye
un desafio diagndstico, ya que la clinica frecuentemen-
te es insidiosa, con sintomas inespecificos y no siem-
pre logramos su confirmacion bacteriologica.

En adolescentes debemos estar atentos a los sinto-
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mas cronicos, que sumados a la consulta tardia y ne-
gacion de la enfermedad propia del grupo etarios nos
expone a diagnosticos tardios y formas evolucionadas
de mayor gravedad para el paciente y de riesgo para
la comunidad por ser baciliferos.

Se debe considerar la posibilidad de tuberculosis
laringea en todo caso de disfonia persistente, incluso
si no hay otros sintomas sistémicos sugestivos.

Una radiografia de torax anormal que muestra ca-
racteristicas de tuberculosis junto con una lesion la-
ringea sugiere el diagnostico, mientras que una radio-
grafia de torax normal no lo excluye. Cualquier nifio
infectado representa un evento centinela de transmi-
sion reciente de MT, siendo el niumero de nifios en-
fermos o infectados un fiel indicador de la situacion
epidemioldgica en la comunidad.

Por tltimo, consideramos importante insistir en
la relevancia de incluir la tuberculosis laringea en el
diagnostico diferencial de la disfonia crénica, mas
aln si ésta se acompana de sintomas respiratorios y/o
constitucionales.
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