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Utilidad de antibioticoterapia asociada
a cirugia en el tratamiento de adenopatias
por micobacterias no tuberculosas
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Antecedentes

Las infecciones por micobacterias atipicas (también de-
nominadas no tuberculosas [MNTB] o mas recientemente
ambientales) estin desempefiando en los altimos tiempos
un papel preponderante en el diagndstico diferencial de
las adenitis en nifios inmunocompetentes.

Objetivos

Los objetivos de este estudio han sido describir las ca-
racteristicas clinicopatologicas de las adenopatias por
MNTB y evaluar el posible efecto de la terapia antibiotica
asociada a cirugia.

Métodos

Se presentan 8 casos recogidos en 5 afios, todos ellos
con afectacion cervical. Todos recibieron antimicrobia-
nos combinados junto a cirugia en seis de los casos. En
los dos restantes, en uno existié negativa por parte de los
padres del paciente y en otro se mantuvo una actitud ex-
pectante.

Resultados
La evolucion fue satisfactoria en todos los pacientes me-
nos uno de los no tratados quirargicamente.

Conclusiones

La asociacion prolongada de dos antibiéticos siendo uno
de ellos claritromicina junto al tratamiento quirirgico pre-
senta una adecuada tolerancia y podria ser de utilidad en
linfadenitis cervical por MNTB.
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USEFULNESS OF CHEMOTHERAPY ASSOCIATED
WITH SURGERY IN THE MANAGEMENT OF
NONTUBERCULOUS MYCOBACTERIAL ADENITIS

Background

In recent years, lymphadenitis caused by atypical my-
cobacteria (also called nontuberculous mycobacteria
[NTMB] or, more recently, environmental) have played a
significant role in the differential diagnosis of adenitis in
non-immunocompromised children.

Objectives

To describe the clinical and pathological findings in
childhood NTMB adenitis and study the possible useful-
ness of antimicrobial therapy in addition to surgery.

Methods

We present eight cases of neck lymphadenitis occurring
over a 5-year period. All of the children received combined
chemotherapy, and six also underwent surgery. Of the two
remaining patients, the parents of one child refused
surgery and a watchful approach was adopted in the other.

Results
Complete clinical recovery was achieved in all patients
except one who did not undergo surgery.

Conclusions

Prolonged administration of two antibiotics (of which
one must be clarithromycin) in addition to surgery was
well-tolerated and could be useful in patients with NTMB
neck lymphadenitis.

Key words:
Nontuberculous mycobacteria. Chemotberapy. Lym-
pbadenopathy.
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INTRODUCCION

La adenitis cervical es una patologia bien definida en
ninos habitualmente secundaria a infeccion por cocos
grampositivos. En los ultimos tiempos las micobacterias,
especialmente las no tuberculosas [MNTB] estan cobran-
do especial importancia en su incidencia, siendo de ellas
Mycobacterium avium complex responsable del 70-90 %
de casos!. El tratamiento de eleccion es quirtrgico3, si
bien las resecciones incompletas suelen conducir a la for-
macion de abscesos con drenaje intermitente®. Dada la
pertinaz resistencia de estos microorganismos a los anti-
tuberculosos habituales® se han ensayado terapias pro-
longadas con macrolidos!® asociados a fluoroquinolonas
o tuberculostiticos de primera linea>7. Comunicamos
8 casos de linfadenopatia causada por MNTB cuyo mane-
jo fue quimioterapia antimicrobiana combinada (claritro-
micina mis ciprofloxacino o etambutol) asociada a trata-
miento quirargico en seis de ellos.

OBSERVACIONES CLINICAS

Se revisaron retrospectivamente historias clinicas de
ninos con adenitis por MNTB desde octubre de 1994 a
enero de 2000 en un hospital infantil de la zona sur de la
Comunidad Auténoma de Madrid. Todos los ninos fueron
seguidos de acuerdo a un protocolo previamente estable-
cido donde se recogian datos de filiacion, hemograma,
bioquimica basica, radiologia de torax, prueba de la tu-
berculina y biopsia ganglionar. Todos los pacientes pre-
sentaron adenitis cervical Gnica o multiple afectando ca-
dena yugular. Los criterios diagnosticos incluyeron cultivo
positivo o clinica sugerente mas hallazgos histopatolo-
gicos compatibles. Ocho nifios (7 mujeres y 1 varén) de
entre 2 y 6 anos de edad (mediana, 51 meses) fueron
diagnosticados y tratados de adenopatia cervical por mi-
cobacteria atipica durante el periodo de estudio. El diag-
nostico se establecio en virtud de cultivo positivo en 5 ca-
sos (tres por M. avium complex, uno por M. scrofulaceum
y uno por cepa no tipificada) y en los 3 restantes obede-
ci6 a hallazgos histopatologicos (necrosis caseosa, gra-
nulomas y células gigantes multinucleadas tipo Langhans)

mas signos clinicos compatibles. El hemograma, la bio-
quimica basica y la radiografia de térax no arrojaron nin-
gun dato de interés. Seis de los pacientes habian recibi-
do tratamiento betalactimico previo al considerar que la
adenitis podria deberse a infeccion bacteriana. La reac-
cion a tuberculina PPD-RT23 resultdé mayor de 5 mm en
5 de los nifos. El tiempo de demora diagnoéstica fue de
unos 30 dias de media. El tratamiento farmacologico fue
claritromicina en dosis de 15 mg/kg/dia en dos dosis mas
ciprofloxacino a 20 mg/kg/dia en dos dosis en 7 pacien-
tes o etambutol a 25 mg/kg/dia en dosis Gnica en el lti-
mo de ellos. El tiempo de terapia oscil6 entre los 3 y los
7 meses (mediana, 4,5 meses) siendo la tolerancia oral
excelente; el Gnico efecto adverso resefiable fue una ten-
dinitis aquilea a los 3 meses de terapia que se atribuyo a
ciprofloxacino, lo que condujo a la retirada del firmaco
con remision del cuadro en 7 dias, continuando con cla-
ritromicina aislada un mes mas y objetivando curacion fi-
nal. Se realiz0 cirugia en seis de los pacientes, dos de
ellos durante el tratamiento médico y tres después de fi-
nalizarlo, tras comprobar la pobre respuesta con trata-
miento médico aislado. La exéresis fue completa sin se-
cuelas cutaneas o sistémicas de relevancia. El éxito
terapéutico se alcanzo6 en siete de los ninos (87,5%) con
recuperacion clinica absoluta, destacando un fracaso ocu-
rrido en uno de los pacientes que no recibio cirugia por
rechazo de sus padres y cuyo cumplimiento terapéutico
fue francamente escaso. La evolucion en este Gltimo caso,
debido con bastante probabilidad a la mala adherencia
terapéutica no fue buena mostrando meses después una
cicatriz hipertrofica en region submandibular con afecta-
cion puramente estética.

Los datos clinicos, microbiolodgicos y terapéuticos de
los pacientes quedan resumidos en la tabla 1.

DiscusiON

La infeccion cronica de un ganglio cervical por MNTB
ocupa un papel cada vez mas emergente en el diagnosti-
co diferencial de la linfadenopatia. De los diferentes tipos
de MNTB existentes en la clasificacion comtinmente

TABLA 1. Caracteristicas clinicas, citologicas y microbiolégicas de los pacientes

Sexo Edad (a) Biopsia Cultivo Tuberculina (mm) Cirugia Tratamiento Curacion
M 6 Granulomas Negativo 5* No Claritromicina/ciprofloxacino No
M 5 Granulomas M. avium complex 8 Si (d) Claritromicina/ciprofloxacino Si
A% 4 Necrosis caseum Negativo =) Si(d) Claritromicina/ciprofloxacino Si
M 6 Microabscesos M. avium complex 7 Si (@ Claritromicina/ciprofloxacino Si
M 2 Necrosis caseum M. scrofulaceum 15 Si (D) Claritromicina/ciprofloxacino Si
M 5 Microabscesos M. avium complex 5 Si (a) Claritromicina/ciprofloxacino Si
M 4 Granulomas Mycobacterium no tipificado () Si (d) Claritromicina/ciprofloxacino Si
M 3 Necrosis caseum Negativo ) No Claritromicina/etambutol Si

*Repetido a las 6 semanas. (a): antes del tratamiento antibiotico; (d): después del tratamiento; (i): durante el tratamiento.
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aceptada®, M. avium complex es el agente generalmente
implicado!79 y M. scrofulaceum es el segundo en fre-
cuencia.

Los ninos de corta edad son habitualmente infectados
por su tendencia a manejar objetos contaminados del am-
biente y llevarselos a la boca®®. También se observa en in-
munodeprimidos, aunque en éstos suele ser de forma di-
seminada. La sintomatologia suele ser insidiosa durante
semanas o meses, no obstante, en ocasiones evoluciona
hacia la fluctuacion y el drenaje espontineo lo que no
permitiria distinguirla de la adenitis pidgena, como asi
ocurrid en tres de nuestros casos. Su prevalencia ha au-
mentando sensiblemente en no inmunocomprometidos
durante los dltimos 20 anos en el mundo occidental; lo
que se atribuye en parte a la no vacunacion con bacilo
de Calmette-Guérin (BCG) y, por otro lado, al aumen-
to de condiciones higiénico-sanitarias'!. Afecta a un gru-
po de ganglios, de preferencia laterocervical o submandi-
bular, se adhiere a tejidos subyacentes y se acompana de
ganglios satélites palpables a la exploracion detenida. Su
historia natural conduce a la apertura de un orificio cuta-
neo por donde se emite un contenido seudopurulento de
aspecto caseoso que puede persistir de manera prolonga-
da, incluso anos?1, en forma de sinus que comunica con
el grupo ganglionar, y finalizando el proceso con la for-
macion de un plastron cicatrizal cosméticamente poco
aceptable®510, Suele presentarse con febricula més signos
de infeccion respiratoria superior.

La radiografia de torax es normal en la mayoria de los
casos. Sin embargo, en contadas ocasiones (especialmen-
te inmunodeprimidos) se aprecian adenopatias hiliares si-
milares a las observadas en la enfermedad tuberculosa.
La ultrasonografia y la puncion con aguja fina guiada por
aquella no ofrecen una rentabilidad adecuada. La prueba
de tuberculina ofrece resultados sujetos a amplia contro-
versia. Para algunos autores!®12 varias MNTB (M. mari-
num, M. kansasii) presentan reacciones cutaneas similares
a las de M. tuberculosis resultando dificil establecer si se
trata de reaccion cruzada o contacto tuberculoso. Por otro
lado, en el mercado se encuentran disponibles extractos
purificados de antigenos (sensitinas) de diversas MNTB
(M. avium complex, M. fortuitum, M. scrofulaceum) que
podrian resultar de utilidad. En Gltimo término el cultivo
en medio especifico otorgara el diagnostico definitivo ain
con dos inconvenientes: su crecimiento lento (excepto
M. cheloneiy M. fortuitum) y su escasa fiabilidad. Por ello
se han propuesto!? criterios atendiendo a numerosas con-
sideraciones que otorgarian confirmacion diagnostica.

Las pruebas diagnosticas utilizadas en nuestro caso son
concordantes con las de la literatura médica!314, Se llegd
a la identificacion etiologica en 5 casos (63 %), resultado
similar al de series mas amplias.

El tratamiento de eleccion clasicamente ha sido quirtr-
gico®®, pero desafortunadamente resulta incompleto debi-
do a las dificultades técnicas que provocan los ganglios
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satélites y la cercania del paquete vasculonervioso del
cuello?31314, Por este motivo, recientemente se comenzo
a anadir terapia antibiotica de larga duracion al objeto de
evitar la formacion de senos cutineos con drenaje per-
sistente que comprometen seriamente la estética del pa-
ciente. Se han utilizado con éxito tuberculostaticos de pri-
mera linea'4, pero en los tltimos tiempos existe evidencia
creciente de la eficacia de los macrolidos, basicamente

claritromicinal4-6:16

, en asociacion, con la intencion de
disminuir la aparicion de resistencias rdpidas'4, a quino-
lonas!” o antituberculosos como etambutol® o rifabuti-
nal”, con resultados francamente alentadores, si bien con
un reducido nimero de pacientes. No existe consenso
sobre la duracion del tratamiento, aunque la mayoria de
los trabajos recomiendan tratar en torno a 6 meses' .14,

En nuestra serie todos los ninos recibieron claritromici-
na mas ciprofloxacino excepto uno en el que se optd
por etambutol en sustitucion de la quinolona; en seis de
ellos se realizo cirugia, y en los dos restantes se evito,
bien por mejoria con tratamiento médico exclusivo bien
por rechazo de los padres destacando en este caso la po-
bre respuesta clinica. Ciprofloxacino, en nuestro parecer,
a pesar de sus posibles efectos secundarios (alteracion
del cartilago de crecimiento, inflamacion del tendon de
Aquiles) y de las cautelas existentes para uso pedidtrico
ha mostrado ser un antibiético eficaz en asociacion si-
nérgica a claritromicina. En nuestra observacion la tendi-
nitis aquilea resolvio en corto plazo, aunque se decidio
por consenso continuar terapia aislada con macrolico.

En resumen, se presenta nuestra experiencia de 8 casos
de linfadenopatia cervical en los que se adicion6 trata-
miento médico prolongado con buena tolerancia a éste.
Es dificil precisar qué papel desempena la terapia anti-
bidtica, ya que existen situaciones excepcionales de reso-
lucidn espontinea o con tratamiento médico exclusivo,
aunque parece claro que el procedimiento de eleccion si-
gue siendo la reseccion quirtrgical8, si es posible precoz-
mente, y que la terapia médica coadyuvante podria ser de
utilidad en casos de afectaciéon extensa con la intencion
de conseguir reduccion del volumen de la/s adenopatia/s
reservando la cirugia como opcion final. La adicion de
claritromicina en combinacion!”1?] sobre todo con cipro-
floxacino, parece mostrar cierta eficacia de modo adyu-
vante a la cirugia, pero se precisan series con mayor na-
mero de pacientes para confirmar esta hipotesis con
rotundidad.
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