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:Sarcoidosis, tuberculosis o ambas?
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La sarcoidosis es una enfermedad sistémica que se carac-
teriza por la presencia de granulomas no caseificantes en
los tejidos afectados'. Su etiologia es incierta y se han
implicado agentes infecciosos como la tuberculosis?. En este
sentido, se ha aislado material genético de la micobacteria
en granulomas de pacientes con sarcoidosis®. En la literatura
médica se han descrito algunos casos en los que han coinci-
dido en el mismo paciente las 2 entidades*8. Distinguirlas
supone en ocasiones una dificultad diagndstica importante.
Las manifestaciones clinicas de ambas enfermedades son en
general de tipo pulmonar junto a una afectacion sistémica
en forma de fiebre, malestar general, anorexia y pérdida de
peso. En la histologia, ambas se caracterizan por el desarro-
llo de granulomas, que tanto en una como en otra pueden
ser no caseificantes. Describimos el caso de una paciente en
la que coincidieron las 2 enfermedades.

Caso clinico

Se trata de una mujer de 41 anos, natural de Ghana,
residente en Espaifa desde hacia 7 anos y con el antece-
dente de una sarcoidosis intratoracica diagnosticada un afo
antes en otro hospital a raiz de un cuadro de afectacion
intersticial pulmonar y adenopatias mediastinicas con una
biopsia ganglionar en la que se evidenciaron granulomas
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no caseificantes. Ademas, se excluyeron otros diagnosticos
como la tuberculosis o infecciones flingicas. Fue tratada
con dosis decrecientes de glucocorticoides. Cuando estaba
en tratamiento con una dosis de 10mg diarios de pred-
nisona, consultdé por malestar general, fiebre y tos con
expectoracion escasa. La paciente no habia realizado via-
jes recientes a su pais. En la exploracion fisica destacaba
una temperatura de 37,8°C y una discreta taquipnea. En
la auscultacion pulmonar se aprecié una hipofonesis en la
mitad inferior del hemitérax izquierdo. El estudio analitico
puso de manifiesto una proteina C reactiva de 18,9 mg/dl
con leucocitosis y formas jovenes en la formula leucoci-
taria. La radiografia de térax mostré un derrame pleural
que ocupaba los dos tercios inferiores del pulmoén izquierdo
(fig. 1). Una tomografia computarizada (TC) toracica obje-
tivo el derrame pleural izquierdo de morfologia loculada
y pequeios micromodulos en cisura izquierda indicativos
de sarcoidosis. Ademas, mostré adenopatias hiliares bila-
terales y subcarinales de 2,4cm de diametro maximo. Se
realizé una toracocentesis evacuadora de 1.500ml de la
que se obtuvo un liquido serohematico con un pH de 7,
8, glucosa 100mg/dl, proteinas 58 mg/dl, 1.570 células
nucleares (94% linfocitos) y ADA 102. La prueba de la tuber-
culina resulto positiva (25 mm). Los estudios microbiologicos
con tincion de Gram, Ziehl-Neelsen y cultivos del liquido
pleural y del esputo fueron negativos, asi como la deteccién
genética de Mycobacterium tuberculosis (M. tuberculosis)
y el cultivo de Lowenstein. En el estudio citoldgico del
liquido pleural se observo la presencia de un marcado com-
ponente inflamatorio con predominio linfocitario sin atipias.
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Figura 1  Proyeccion posteroanterior de la radiografia sim-
ple de torax en la que se aprecia imagen de derrame pleural
masivo izquierdo junto a aumento de tamano del hilio pulmonar
derecho indicativo de la presencia de adenopatias.

Por las caracteristicas clinicas y las exploraciones comple-
mentarias (exudado linfocitario pleural con ADA elevado)
se orientd como una pleuritis tuberculosa y se inicio trata-
miento cuadruple con isoniazida, rifampicina, pirazinamida
y etambutol. La evolucion fue satisfactoria con desapari-
cion de la fiebre y mejoria del estado general. Ademas, se
recuperd la muestra de la biopsia ganglionar mediastinica
que se habia realizado en el otro centro, en la que se pudo
confirmar el diagnostico de sarcoidosis y realizar en ella
la deteccion genética, mediante reaccion en cadena de la
polimerasa (PCR), para M. tuberculosis que resulté positiva.

A los 2 meses y coincidiendo con la suspension del tra-
tamiento tuberculostatico y corticoideo por intolerancia
gastrica, la enferma present6 un cuadro de panuveitis bila-
teral. Se reinicio el tratamiento cuadruple y se aumentd
la corticoterapia a 40mg diarios de prednisona. Poste-
riormente, debido al desarrollo de toxicidad hepatica, se
suspendid la pirazinamida e isoniazida y se sigui6 con rifam-
picina, etambutol y moxifloxacino durante 7 meses y se
completo el tratamiento de un afo con rifampicina y etam-
butol. Ademas, la dosis de corticoides se disminuyé de forma
progresiva.

La paciente siguié una evolucion térpida con brotes repe-
tidos de panuveitis y febricula puntual que obligaron a
aumentar la dosis de glucocorticoides. Se realizé6 una TC
toracoabdominal de control en la que se encontré una lesion
en lébulo pulmonar inferior izquierdo, asi como hepatoes-
plenomegalia con presencia de nddulos hipodensos tanto en
higado como en bazo, cuyo tamaio fue aumentando en TC
posteriores. Se realizo fibrobroncoscopia que mostré una
mucosa «en empalizada» con zonas de marcada hipervas-
cularizacion. Se repitieron de nuevo las pruebas microbio-
logicas en esputo y lavado bronquioalveolar y todas fueron
negativas. Finalmente, se realizo una biopsia transbronquial
y biopsia hepatica guiada por ecografia en la que se objeti-
varon granulomas epitelioides no necrosantes, coalescentes.
En el higado la afectacion era predominantemente portal,
con granulomas en distintas fases evolutivas, algunos de
ellos hialinizados (fig. 2 A-D). Ante estos hallazgos se consi-
derd el diagnostico de sarcoidosis con afectacion ganglionar,

ocular, pulmonar, hepatica y esplénica dependiente de cor-
ticoides por lo que se afadié metotrexato. La paciente no
ha vuelto a presentar fiebre ni brotes de afectacion ocular,
las lesiones hepaticas y esplénicas han desaparecido y se
mantiene el infiltrado intersticial pulmonar.

Comentario

El caso descrito es el de una paciente con el diagnos-
tico inicial de sarcoidosis a raiz de un cuadro clinico, de
imagen y una biopsia ganglionar compatibles, que bajo tra-
tamiento corticoideo desarrolld una tuberculosis pleural.
Posteriormente, tuvo una afectacion multiorganica de esta
sarcoidosis. El derrame pleural en la sarcoidosis es excep-
cional. En un estudio de 181 pacientes con el diagnostico
de sarcoidosis intratoracica confirmada por biopsia, solo 5
(2,8%) presentaron derrame pleural y en sélo 2 (1,1%) el
derrame fue secundario a la sarcoidosis’.

Un dato destacable de este caso es que en el mismo
material anatomopatoldgico que permitio el diagnostico de
sarcoidosis, la deteccion genética de M. tuberculosis fue
positiva. La determinacion positiva de material genético
de M. tuberculosis en biopsias de pacientes con sarcoido-
sis ya se ha comunicado con anterioridad. En 2007, Gupta
et al'® publicaron un meta-analisis en el que demostraron,
aunque con deficiencias metodolégicas inherentes al tipo de
estudio, que casi el 30% de los pacientes con sarcoidosis pre-
sentaban acidos nucleicos de M. tuberculosis en las lesiones
granulomatosas. Aunque este hallazgo puede considerarse
incidental, también permite formular la hipotesis de que la
respuesta granulomatosa sea debida a la presencia del ger-
men y que, por tanto, éste actle como factor etioldgico
o desencadenante. La etiologia de la sarcoidosis es desco-
nocida, no obstante existen amplias evidencias que apoyan
un proceso inmunopatogénico mediado por antigenos. Se
ha apuntado que uno o mas microorganismos en individuos
genéticamente predispuestos pueden desencadenar una res-
puesta granulomatosa sarcoidea'’. Las similitudes en la
clinica, histopatologia y en los hallazgos inmunologicos entre
la sarcoidosis y la tuberculosis parecen indicar que la mico-
bacteria pueda desempenar un papel en la patogenia inicial
de la enfermedad sarcoidea.

En la revision de la literatura médica que hemos llevado a
cabo, hemos encontrado s6lo 5 casos similares al descrito*8.
Unicamente en uno de los pacientes, los diagnosticos de sar-
coidosis y tuberculosis fueron coincidentes en el tiempo®.
Se trataba de una mujer de 43 afos con una sarcoidosis
intratoracica y cutanea en la que se aislo M. tuberculo-
sis en un aspirado bronquial 3 semanas después de iniciar
tratamiento corticoideo. Tres de los pacientes fueron diag-
nosticados de sarcoidosis en primer lugar y posteriormente
se pudo demostrar la infeccidn clinica por MTB al afio* y a
los 3 anos®’, respectivamente. Todos estaban bajo trata-
miento glucocorticoideo. De ellos, solo uno se manifesté en
forma de pleuritis tuberculosa de forma similar al presente
caso®. Se trataba de una paciente de 50 afos de edad con el
diagnostico de sarcoidosis intratoracica estadio Il que des-
pués de 3 afnos de tratamiento con dosis de glucocorticoides
de 10 a 15 mg/dia presentd un derrame pleural derecho. La
biopsia pleural mostré granulomas no caseificantes pero en
el examen directo se objetivo la presencia de M. tuberculo-
sis y el cultivo fue positivo. En los otros 2 casos, la infeccion
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Figura 2  A) Biopsia transbronquial. Lesiones granulomatosas coalescentes en la pared bronquial, sin evidencia de necrosis. (HE,
40X.) B) Biopsia hepatica. Granulomas coalescentes hialinizados. (Tricromico de Masson, 40X.) C) Biopsia hepatica. Granulomas
epitelioides portales hialinizados. (HE, 200X.) D) Biopsia hepatica. Granuloma epitelioide periportal, en el que se observan histiocitos
epitelioides (flecha) entremezclados con algunos linfocitos, de menor tamaiio y nicleo redondeado. (HE, 400X.)

tuberculosa se manifestd en forma de artritis de tobillo* y
una espondilodiscitis con un absceso epidural’, respectiva-
mente. En dos de los casos, se pudo demostrar la presencia
de material genético de M. tuberculosis en las biopsias que
habian servido para el diagndstico previo de sarcoidosis*>.

En el caso descrito tanto sarcoidosis como tuberculo-
sis coexistian en la misma paciente. En algunos casos, una
enfermedad no excluiria la otra y deberian ser incluidas en
el diagndstico diferencial.
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