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Resumen

Se presenta el caso de una paciente HIV negativa con artritis coxofemoral de etiologia tuberculosa,

cepa multirresistente, y colagenopatia asociada en tratamiento con glucocorticoides. Fue medicada
con cicloserina, acido p-aminosalicilico, etambutol y ofloxacina, mostrando regresion de sus lesiones articula-
res. Se efectla una revision de la literatura sobre el tema.

Abstract: Coxitis due to multidrug-resistant

Mycobacterium tuberculosis

in an HIV negative patient. A

case of an HIV negative female patient with coxofemoral arthritis of tuberculous etiology, multidrug-
resistant strain, and connective tissue disease associated to glucocorticoid therapy is reported. The patient was
treated with cycloserine, ethambutol, p-aminosalicylic acid and ofloxacin, with improvement of the joint lesions.

Previous publications on this subject are reviewed.

Key words: multidrug-resistant tuberculosis, coxitis

Latuberculosis (TB) en el mundo registré regularmente
una tendencia decreciente a partir de 1950 luego del
advenimiento de los tuberculostéticos. En la década del
80 sufrié un dramético incremento en relacion con varios
factores: a) la pérdida del interés en las acciones de con-
trol, b) las migraciones a partir de paises de alta preva-
lencia, c) la precariedad de las condiciones de vida en
determinados grupos sociales y d) la pandemia por el
virus de inmunodeficiencia humana (HIV)!.

Se ha estimado para el afio 2 000 una incidencia de
10 millones de casos y 12 millones para el 2 0052.

Asi como la segunda mitad de este siglo marco el hito
de la terapia eficaz para la TB mediante potentes asocia-
ciones de drogas antimicrobianas, paralelamente se de-
sarroll6 el problema de la resistencia a esas drogas, que
amenaza con una epidemia global de tuberculosis
multirresistente (TBMR)? 3.

Argentina no ha escapado a la tendencia mundial,
experimentando a comienzos de la década del 90 un re-
crudecimiento de la incidencia de TB* y la aparicion de
epidemias nosocomiales de TBMR en hospitales de la
ciudad de Buenos Aires, sus alrededores y Rosario® 1°.
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En 1998 fueron notificados oficialmente al Programa
Nacional de Control de Tuberculosis 12 205 nuevos ca-
sos en toda la Republica Argentina, lo que representé
una tasa de 3.8/100 000 habitantes; la tasa de inciden-
cia de la ciudad de Buenos Aires es 26.7/100 000*. Se-
gun la dltima encuesta de resistencia, efectuada en 1994
nuestro pais registra una proporcién de multirresistencia
(MR) primaria del 4.6% y MR adquirida del 22.2%, situa-
cion esta Ultima que nos colocé en el cuarto lugar mun-
dial, luego de Latvia, Corea y Rusia.

La TB osteoarticular representa menos del 5% de las
localizaciones del Mycobacterium tuberculosis. El bacilo
de Koch afecta con mayor frecuencia las articulaciones
gue soportan el peso del cuerpo (columna vertebral,
coxofemoral, rodilla). Las manifestaciones clinicas co-
rresponden habitualmente a las de una monoartritis cro-
nica de comienzo insidioso*.

En una revision del Medline se hallaron sélo dos refe-
rencias desde 1980 hasta la fecha acerca de TBMR
osteoarticular en pacientes HIV negativos: una coxitis'?
y una osteomielitis de mano?*?, por lo que consideramos
de interés comunicar el presente caso.

Caso clinico

L.N., paciente de sexo femenino, de cuarenta afios de edad,
oriunda del interior del pais. Padecia desde hace 11 afios ar-
tritis reumatoidea, en tratamiento con glucocorticoides orales
(16 mg/dia de metil prednisona al momento de la consulta).
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Estuvo internada en una sala general de clinica médica
de un Hospital General de Agudos de la Ciudad de Buenos
Aires en 1996 y 1997 para recibir tratamientos con
ciclofosfamida por su colagenopatia. Dos profesionales de
la salud de dicho nosocomio, asi como 5 pacientes con
TBMR diseminada asociada al SIDA provenientes del mis-
mo, que no fueron asistidos previamente en el Hospital F.J.
Mufiiz, fueron tratados en nuestro Servicio. La paciente no
registraba antecedentes de tratamiento antituberculoso pre-
vio ni de quimioprofilaxis. Comenz6 a fines de 1997 con
coxartralgia derecha y progresiva dificultad en la marcha. En
abril de 1998 fue reinternada en el mismo Hospital con fines
diagnosticos por coxartritis fistulizada, interpretada inicial-
mente como de origen bacteriano. Dentro de los estudios
bacterioldgicos, se efectudé baciloscopia del extendido de la
supuracion, que fue positiva para BAAR. El material aislado
fue remitido al Laboratorio de Micobacterias del Instituto Dr.
Carlos G. Malbran, y fue identificado como M. tuberculosis.
El estudio de la sensibilidad del germen mostré alta resis-
tencia a isoniacida, rifampicina, rifabutina, kanamicina y
amikacina; y sensibilidad a cicloserina, acido p-amino
salicilico (PAS), ciprofloxacina, ofloxacina y clofazimina. La
sensibilidad del microorganismo frente a estreptomicina y
etambutol fue inconsistente en reiteradas determinaciones.

Fue derivada al Hospital F.J. Mufiiz. Con facies
cushingoide, subfebril, estaba imposibilitada de deambular,
por el intenso dolor e inmovilidad de la articulacion
coxofemoral afectada. EI miembro inferior derecho estaba
levemente acortado y en abduccidn, con hipotrofia muscu-
lar, a nivel de la cabeza del fémur presentaba fistulizacion
con escasos signos inflamatorios. Se observaba tanto en
manos como en pies la caracteristica desviaciéon en rafaga
de los dedos propia de la artritis reumatoidea.

Su radiografia toracica evidenciaba un patrén intersticial
bilateral con trazos lineales y tenues hiperclaridades en el
campo superior derecho. En la TAC de térax se observaban
opacidades heterogéneas con hiperclaridades en su interior
en el lébulo superior derecho, asociadas a un patrén
micronodu-lillar difuso en ambos pulmones. La radiografia
pelviana mostraba la destruccion de la articulacién

Fig. 1.— Radiografia pelviana: destruccion de la articulacion
coxofemoral derecha, con pérdida de la interlinea articu-
lar.
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Fig. 2.— Radiografia pelviana al afio de tratamiento: recons-
titucion parcial de la articulacion coxofemoral derecha.

coxofemoral derecha con pérdida de la interlinea articular
(Fig. 1).

La eritrosedimentacion fue de 65 mm en la primera hora;
el hemograma, hepatograma, glucemia, urea y creatinina eran
normales. El proteinograma electroforético evidenciaba una
elevacion de gamma globulinas (2.24g%), la prueba del l1a-
tex para artritis reumatoidea fue positiva. La
intradermorreaccion con PPD 2UT leida a las 48 hs fue de
17 mm. Se efectu6 bacilos-copia y cultivo de esputo que fue-
ron negativos. La serologia para HIV (ELISA) fue negativa.
El catastro de su grupo familiar compuesto por dos
convivientes adultos fue negativo.

Inicié tratamiento en julio de 1998 con cicloserina 500 mg/
dia, PAS 8 g/dia, etambutol 1 200 mg/dia y ofloxacina 400 mg/
dia (peso corporal 41 kg), con buena tolerancia a la medica-
cién. En diciembre del mismo afio la paciente deambulaba con
muletas y tanto la radiografia de térax como la pelviana mos-
traban regresion lesional. En junio de 1999, la radiografia
toracica fue normal y la pelviana muestra la reconstitucion par-
cial de la articulacién coxofemoral derecha (Fig. 2). La paciente
deambulaba ayudada por un bastén. Continué con igual trata-
miento, excepto el PAS que fue suspendido por intolerancia
digestiva.

Discusioén

La TB osteoarticular en adultos representa alrededor del
15% de las formas extrapulmonares, luego de las locali-
zaciones pleurales, ganglionares y urogenitales. Existen
antecedentes de TB previa en 20 a 30% de los casos,
formas multifocales en menos del 10% y suele afectar a
pacientes mayores de 40 afios. La inmunodepresion es
un factor predisponente importante, que aparece en 20-
30% de los casos®.

En la coxitis tuberculosa, también llamada coxalgia,
el M. tuberculosis se localiza en los elementos anatémi-
cos constituyentes de la articulaciéon coxofemoral, esta
en intima relacién con la distribucién vascular y la dispo-
sicion de la membrana sinovial. Asi la lesion puede no
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invadir la luz articular ni la sinovial, constituyendo la for-
ma yuxta-articular. Las formas articulares son las que se
inician en el tejido laxo subsinovial determinando de en-
trada un cuadro articular preponderante e invadiendo
secundariamente el hueso. Las formas para-articulares
se inician en los extremos 0seos que constituyen la arti-
culacion pero por fuera de la insercién sinovial, pudien-
do secundariamente invadir la articulacién.

Los primeros sintomas son la cojera y la rigidez mus-
cular, que en un comienzo pueden ser intermitentes y
evidenciables soélo luego de ejercicios, a la mafiana al le-
vantarse o a veces durante el suefio. El dolor puede ocu-
rrir con frecuencia en la rodilla, modalidad bastante fre-
cuente y causa de errores diagnosticos. Cuando la lesion
progresa hay resistencia a la extension, aduccion y rota-
cién interna. El enfermo camina descargando su peso
sobre el miembro sano. Pronto aparece la atrofia muscu-
lar y se forman abscesos en el 50% de los casos*.

La sospecha clinica es de enorme importancia en el
diagndstico de la coxitis tuberculosa, la combinacion de
sintomas de indolente comienzo, la prueba tuberculinica
positiva y los hallazgos radiol6gicos compatibles sugie-
ren fuertemente el diagndstico®.

La radiologia convencional puede ser normal en es-
tados iniciales, el primer signo corresponde a una infla-
macién articular en relacion con la hipertrofia y edema
sinovial. En estadios méas avanzados existen alteracio-
nes importantes del cartilago y erosiones 6seas; apare-
cen geodas epifisarias mal delimitadas en ambas caras
articulares y, en ausencia de tratamiento destruccion del
cartilago y hueso subcondral. El resultado final es la des-
truccion de la articulaciéon con anquilosis®# 5,

La resonancia magnética nuclear es un preciso indi-
cador de la presencia de lesiones iniciales como disten-
sion capsular, derrame articular y lesiones 6seas
subcondrales?e.

La centellografia con Ga®” y Tc* es una herramienta
util para la deteccion de lesiones inflamatorias
osteoarticulares, incluyendo las de etiologia tuberculosa,
aungue carece de especificidad diagnostica®’.

La anatomia patoldgica de las lesiones (habitualmen-
te a partir de biopsias sinoviales) permite observar el cla-
sico granuloma tuberculoso con presencia en ocasiones
de BAAR en la coloracion de Ziehl-Neelsen?®.

La busqueda por baciloscopia y cultivo del M. tuber-
culosis en las muestras de liquido articular o sinovial
obtenidas mediante biopsia, aspiracion, supuraciones,
etc. es la piedra angular del diagndstico.

El diagndstico diferencial debe efectuarse con la
osteoartritis cronica piogénica, lesiones tumorales o
granulomatosas?®®.

El caso comunicado muestra la presentacion clinica
habitual de la coxitis TB, con una artritis de lenta instala-
cién en un paciente con inmunodepresion atribuible a la
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terapia con corticoides y citostaticos, y a su propia
colagenopatia de base.

El estudio de la sensibilidad de la cepa aislada permi-
ti6 el diagnoéstico de TBMR, patologia poco frecuente,
dado que en una serie de 136 casos en los que se efec-
tuaron las pruebas de sensibilidad no se hallé ninguna
cepa resistente! y hemos hallado un solo caso de coxitis
por TBMR en el Medline desde 19802

No se hallaron contactos familiares con TB ni antece-
dentes de tratamiento antituberculoso previo. La trans-
misién de la TBMR a la paciente —en ausencia de otros
antecedentes investigados— pudo haber ocurrido duran-
te sus internaciones en la sala general de un Hospital de
Agudos, en el cual se ha registrado transmision de ce-
pas multirresistentes al personal de salud y entre pacien-
tes HIV positivos.

Pudo observarse la eficacia del tratamiento con es-
guemas que incluyeron drogas antituberculosas de se-
gunda y tercera linea, manifestada por la recuperacion
clinica y radioldgica de la paciente.

Se trata de un caso poco frecuente por la localizacion
de la enfermedad y sobre todo por la multirresistencia
primaria del agente etiolégico. Nuestro hallazgo resalta
la importancia del diagnostico bacteriol6gico y el subse-
cuente estudio de la sensibilidad del M. tuberculosis.
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En los dltimos tiempos, con la prolongacion de la vida, se ha acentuado el miedo a los achaques de
la tercera edad, caracterizada por una notable decadencia fisica y una disminucion gradual de las
capacidades intelectuales. Pero la hipdtesis de una decadencia irreversible de estas propiedades no
se ha sometido a la confirmacion de su caracter inevitable. En el juego "a cartas tapadas" de la vida,
para ganar en la fase critica del hombre, que es la vejez, lo decisivo no es el truco o la deslealtad de
un tahdr, sino la capacidad de prevision y habilidad para usar el raciocinio. La apuesta de la partida
que juega el hombre es alta: transformar la vejez de la etapa mas temida y penosa de la vida en la

mas serena, y no menos productiva que las anteriores.

Rita Levi Montalcini
(Premio Nobel de Medicina 1986)

El as en la manga. Barcelona: Critica, 1999, p 162-3
(traduccion de L' asso nella manga a brandelli. Milan: Baldini & Castoldi, 1998)



