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RESUMEN

La prevalencia de la tuberculosis sigue siendo alta; permaneci6 casi sin cambios
durante el ultimo siglo debido a la pobre condiciéon socioecondmica de nuestra
poblacién hospitalaria y el advenimiento del HIV. El 20% de los pacientes con
tuberculosis va a desarrollar una manifestacion extrapulmonar con el tiempo, siendo la
genitourinaria la mas frecuente. Se analizaran cuatro pacientes que asistieron a la
consulta urolégica en los ultimos dos afios: dos sin historia de tuberculosis pulmonar,
uno que padecio6 tuberculosis miliar y un paciente HIV positivo. Es el objetivo de
esta presentacion alertar al grupo de salud acerca de las consecuencias antes
impensadas de la tuberculosis en nuestros pacientes, pudiendo ser causa de infertilidad
masculina secundaria.

ABSTRACT

The worldwide prevalance of tuberculosis(TB) is still high and has remained
almost unchanged over the past century as a result of increasing incidence in countries
of the Thirld Word and the advent of HIV infection. Twenty per cent of patients with
tuberculosis will develop an extrapulmonary manifestation over time, the most common
site being the genitourinary tract. Four patients attending our Urologic Clinic in the last
two years are analyzed: two with no history of pulmonary TB, one who had a miliar TB
and un HIV positive patient. This case series study aimed to bring to light the
importance of considering tuberculosis as a cause of secondary male infertility.

Palabras clave: Tuberculosis genitourinaria, Infertilidad masculina,
Obstruccion de conductos eyaculadores, Epididimitis, Orquitis

Este trabajo fue presentado en el “Frontiers in Reproduction Symposium 2008, el que
se realizo entre los dias 12 y 14 de junio del 2008 en el Marine Biological Laboratory
sito en Woodshole, MA, U.S.A.
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INTRODUCCION

La tuberculosis (TBC) es la principal causa de enfermedad y muerte en el mundo.
En el afio 2006 se reportaron 9,2 millones de nuevos casos y 1.7 millones de muertes, de
las cuales 0.7 millones de casos y 0.2 millones de muertes ocurrieron en pacientes HIV
positivos (1). Se da en las clases bajas y medias, afectando mayoritariamente a la
poblacion en edad reproductiva (31-52 afios) (2). El control de esta enfermedad se ha
planteado en las Naciones Unidas como un objetivo prioritario para el nuevo milenio y
pretende asegurar que la prevalencia y mortalidad disminuyan a la mitad respecto a
1990 en el afio 2015(3).

La infeccion se adquiere por la inhalacién de gotas de fliigge eliminadas por el
estornudo de pacientes con TBC (TBC pulmonar primaria). El periodo de latencia es
variable y puede abarcar toda la vida del paciente infectado (4). A través del tiempo
estos pacientes pueden desarrollar manifestaciones extrapulmonares, siendo el segundo
sitio mas comiin el tracto genitourinario (14%) (5). Solo en el 5% de los casos se ha
reportado meningitis tuberculosa (2).

Es el objetivo de esta presentacion alertar al grupo de salud acerca de las
consecuencias antes impensadas de la tuberculosis en nuestros pacientes. Esta patologia
que parecia casi erradicada, volvio a la clinica aun fortalecida con el advenimiento del
HIV. Sumado a esto la pobre condicion socioecondémica de la poblacion hospitalaria
que se ve exacerbada por una inmigracion vulnerable resultan en que la incidencia de la
TBC en nuestros pacientes sea alta y con manifestaciones poco frecuentes. Reportamos
cuatro casos de pacientes que concurrieron a la consulta uroldgica en los ultimos dos
afos.

METODOS Y PACIENTES
Meétodos diagnosticos de TBC

El hallazgo de tuberculosis (TBC) continta siendo un reto, el principal problema
estriba en no tener en cuenta su prevalencia a la hora de pensar en los diagndsticos
posibles.

La hipersensibilidad retardada es 1til para el diagnostico; la prueba de Mantoux se
realiza al administrar intradérmicamente el derivado proteinico purificado (PPD), una
induracion de 10 mm o mas, es considerada una reaccion positiva sugestiva de infeccion
tuberculosa; el indice de falsos negativos en pacientes con TBC activa varia de 5 a
25%. Una alteracion en la hipersensibilidad retardada de los pacientes, debida a la edad,
desnutricion, inmunosupresion, cancer, o uso de drogas inmunosupresoras, disminuye la
sensibilidad de la prueba (6).

La técnica mas simple para reconocer bacilos acido- alcohol resistente (BAAR), es
la de Ziehl-Nielsen. La probabilidad de encontrar BAAR en la muestra depende de su
concentracion por ml; asi con una concentraciéon de 1000, 5000 a 10000, 20000 a
50000 y de 100000 a 300000/ml, se obtiene BAAR positivo en 30, 58, 90 y 96% de los
casos respectivamente (6).

El cultivo es el método mas sensible y especifico para el diagnostico de TBC pero
su desventaja radica en el prolongado tiempo de incubaciébn que necesita el
Mycobacterium tuberculosis para su crecimiento. El cultivo de Lowestein-Jensen,
presenta en promedio un periodo de incubacion de 6 semanas (6).
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Otros métodos diagnosticos, como la Reaccion en Cadena de la Polimerasa (PCR),
la cual es una técnica sensible y rapida que puede realizarse en cualquier muestra. La
PCR requiere minimas cantidades de ADN, puede informarse en menor tiempo que las
demas pruebas y usarse para monitorear la respuesta al tratamiento (7,8).

En lo que respecta al diagnostico de TB genito-urinario, generalmente es post-
quirargico (9). Se realizan estudios histopatologicos en los cuales predominan
granulomas confluentes formados por células epitelioides rodeadas por una zona de
fibroblastos y linfocitos donde suelen existir las células de Langhans. Las lesiones
pueden ser de tipo: esclerosantes, lesiones con tendencia caseosa, lesiones ulceradas y
lesiones cavernosas.

El examen directo de orina es anormal en el 90% de los pacientes. El hallazgo
mas frecuente es una piuria acida estéril, frecuentemente acompaniada de hematuria y
proteinuria. En cuanto a las pruebas por imagen, la radiografia simple de abdomen
puede mostrar crecimiento de un rifion o borramiento de las siluetas renales o del psoas.
El urograma excretor nos da elementos morfolégicos y funcionales del aparato urinario,
insustituible para el diagnostico. Aproximadamente el 95% tendra alguna alteracion:
anulacion funcional de un rifiéon (47%), disminucidon de la capacidad vesical (27.5%),
calcificaciones finas mas densas en la periferia o litiasis. Otros estudios posibles son: el
centellograma renal, la ecografia, la citoscopia y en casos puntuales tomografia
computada.

Pacientes

Se analizaron cuatro casos de pacientes que asistieron a la consulta en el Servicio
de Urologia del Hospital J. M. Ramos Mejia. Se realizd6 anamnesis, examen fisico, se
solicitaron estudios complementarios y se recurrio a la cirugia cuando fue necesario.

Caso 1: Paciente de 46 afios de edad que consulta por un cuadro de epididimitis
derecha (Fif 1- Ecografia testicular) y no responde al tratamiento antibidtico por via oral
ni endovenosa. Como antecedentes present6d anulacion funcional renal derecha (Fig 2a:
ecografia renal, 2b: urograma excretor, 2c: radiorrenograma) y asma. RX térax normal.

Fig.1:Ecografia testicular
Diagnostico ecogrdfico de epididimitis
derecha con areas heterogéneas
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Fig2-b: Urograma excretor o pielografia endovenosa Anulacion renal derecha

Fig 2-c: Radiorrenograma:muestra rvifion derecho no funcionante
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Laboratorio: HIV negativo, Subunidad f GCH sérica negativa y a-feto proteina sérica
normal, orina completa con escasos leucocitos, urocultivo negativo, BAAR en orina
seriado negativo.

PPD: negativo.

Se decide exploracion quirGrgica por via inguinal por orquiepididimitis
absecedada, realizdndose orquidofuniculectomia derecha. Evoluciona con infeccion de
la herida quirtirgica que cicatriza por segunda intencion.

Anatomia patoldgica: epididimo absecado con granuloma tuberculoide.

Tratamiento: esquema de cuatro drogas (rifampicina, isoniacida, pirazinamida y
etambutol) durante nueve meses con franca mejoria de la herida quirargica.

A los seis meses de comenzado el tratamiento evoluciona con formacion nodular en el
epididimo contralateral. Previo a una nueva cirugia se solicita espermograma para
evaluar criopreservacion.

Estudio seminal: la muestra reportada present6 al estudio macroscopico viscosidad
aumentada, color amarillento, hipospermia (volumen: 1.2ml, Valor de referencia: 2-6 ml
(10) y pH acido (6.4, Valor de referencia: 7.8-8.2 (10). Microscopicamente resultd una
azoospermia (falta total de espermatozoides) con muy escasas células (50000/ml)

Se realiza epididimectomia y se toman muestras para cultivo (Fig 3: macro y
microscopia).

Anatomia patologica: granulomas tuberculoides. La secrecion epididimaria fue Ziehl-
Nielsen positiva y cultivo positivo para Mycobacterium tuberculosis.

Luego de realizar el tratamiento antituberculoso se realiz6 nefrectomia derecha

Fig 3 a: Pieza de epididectomia. Se observa formacion nodular de cola compatible con
epididimitis de origen tuberculosa
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Fig 3b- Anatomia patologica: Infiltrado linfoplasmocitario- Granuloma tuberculoide.

Caso 2: Paciente de 41 afios de edad de nacionalidad boliviana que consulta al Servicio
de Urologia por disuria, ardor miccional y dolor bilateral testicular. Al examen fisico se
constatan epididimos aumentados de tamafio y dolorosos, de aspecto nodular en cola.
Antecedentes de Reseccion Transuretral (RTU) en otra institucion segun refiere el
paciente de formacion vesical.

Laboratorio: HIV negativo, urocultivo negativo con leucocituria, , BAAR en orina
positivo.
Estudios ecograficos:

e Ecografia testicular: Testiculo derecho: 38x17x25mm, difusamente heterogéneo
con algunas micro calcificaciones. Cabeza de epididimo de 8,4 mm, cola de
epididimo heterogénea de 9mm. A nivel del borde posterior del testiculo homo
lateral se visualiza imagen isoecogénica respecto del parénquima, engrosamiento
del tejido circundante .Testiculo izquierdo: 31x14x24mm Heterogéneo con
microcalcificaciones en su interior. Epididimo de 9mm homogéneo. Presenta
hacia cola imagen nodular hipoacusica de aspecto solido.

e Ecografia renal: ECO RD 195x49x44mm, ECO RI: imagen de contenido
liquido, PS de 40x49mm.

Urograma excretor: anulacién renal izquierda y ureteropiclocaliectasia derecha y
disminucion de la capacidad vesical.
Citoscopia: compromiso prostatico tuberculoso (Fig 4).
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Fig 4: Cistoscopia

Compromiso tuberculoso prostatico

Finalmente se procedi6 a la nefroureterctomia mas ampliacion vesical.
Anatomia patolégica: pielonefritis cronica granulomatosa, tipo tuberculoide.
Tratamiento: con las cuatro drogas habituales

Caso 3: Paciente que consulta por hematuria de 24hs de evolucion. Antecedente de
tuberculosis miliar con afectacion tuberculosa cerebral y medular que se manifest6 con
monoparesia izquierda, aneyaculacion e impotencia sexual por seis meses.

Laboratorio: HIV negativo. Orina completa: leucocitos escasos, densidad 1020,
pH: &cido. Urocultivo negativo.

Estudio seminal: La muestra presentd viscosidad aumentada, color blanquecino,
hipoospermia (Vol.: 0.9ml) y pH normal (7.5). El nimero de espermatozoides fue
normal (46000000/ml). Al estudio de Papanicolaou no se vio reaccion inflamatoria.
Estudios ecograficos: Ecorrenal bilateral normal, ecovesical normal, eco prostatica
normal con Vol. de 17cm3. Residuo posmiccional ausente

Caso 4: Paciente de sexo masculino de 33 afios de edad. Motivo de ingreso: Tumor y
dolor testicular izquierdo de nueve meses de evolucion y fistula escrotal izquierda de
seis meses de evolucion asociado a fiebre y escalofrios de seis meses de evolucion.
Antecedentes de tratamiento antibiotico sin respuesta. Antecedentes personales:
paciente HIV positivo que abandond el tratamiento antirretroviral. Tabaquista de 10
paquetes por dia, enolista y consumidor de drogas ilicitas durante 17 afios (marihuana y
cocaina). Niega antecedentes de tipo respiratorio. Antecedente de toracocentesis por
herida de arma blanca.

Al examen fisico presenta tumoracion testicular izquierda de 7x7cm con orificio
fistuloso en region postero-escrotal con débito purulento abundante. Adenopatias sub-
maxilares. Aparato respiratorio: hipoventilacion de vértices. Electrocardiograma
normal, radiografia de torax; imagenes heterogéneas en campo superior. TAC de torax:
multiples imagenes lobulillares en ambos 16bulos superiores. Imagenes ganglionares en
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axila. TAC de abdomen y pelvis: infiltracion grasa hepatica, bazo normal y pancreas
normal; buena eliminacion de contraste renal bilateral, vejiga normal.

Laboratorio: CD4: 289/mm3 (Valor de referencia>600). LDH normal, HCG: negativo
(VR < 3mU7ml), a-feto-proteina: 0.73 Ul/ml (VR: 0-2 Ul/ml). VDRL: positiva. Orina
completa: regular leucocitos y escasos piocitos, pH: acido, aspecto limpido.

Estudios ecograficos: Ecografia de rifion derecho normal. Ecografia de vejiga normal.
Ecografia prostatica de 31 ml (normal). Ecografia testicular derecha, diam. long. 79mm,
anteroposterior 17mm, transversal 29mm (normal), testiculo homogéneo. Cabeza de
epididimo de 9 mm. Testiculo izquierdo, tumoracion de 70 mm longitudinal,
anteroposterior de 48mm, transversal de 51mm, heterogéneo, pérdida de ecoestructura,
imagen nodular heterogénea so6lida con areas liquidas, compatible con abscesos intra y
extratesticulares.

Se efectud orquifuniculectomia izquierda.

Anatomia patoldgica: orquiepididimitis granulomatosa necrotizante.

Diagnostico definitivo: tuberculosis pulmonar y extrapulmonar.

Tratamiento: con las cuatro drogas habituales.

DISCUSION

Es el objetivo de esta presentacion alertar al grupo de salud acerca de las
consecuencias antes impensadas de la tuberculosis en nuestros pacientes. Esta patologia
que parecia casi errdicada, volvié a la clinica atn fortalecida con el advenimiento del
HIV. Sumado a esto la pobre condicion socioecondmica de la poblacion hospitalaria
que se ve exacerbada por una inmigracion vulnerable resultan en que la incidencia de la
TBC en nuestros pacientes sea alta y con manifestaciones poco frecuentes.

Reportamos cuatro casos de pacientes que concurrieron a la consulta androlégica.
Dos sin historia de tuberculosis pulmonar; con cuadro orquiepididimario que se
manifiesta por aumento de tamafio a la palpacion y dolor que no responde a los
antibidticos comunes. Un tercer caso con tuberculosis miliar anterior y afectacion
neuroldgica, que se presenta a la consulta con episodios de hemospermia. El cuarto
caso es un paciente HIV positivo.

Es curioso que a pesar de iniciarse tratamiento, en el primer caso se vio afectado
el epididimo contra lateral. Si bien el HIV predispone a la infeccion tuberculosa es rara
la localizacion orquiepididimaria que se dio en el ultimo paciente (11). Se deberia
sospechar origen tuberculoso en pacientes con infeccion por HIV que manifiesten fiebre
prolongada, orquiepididimitis y cultivo negativo en medio habituales (12).

El diagnostico y tratamiento adecuado y a tiempo disminuiria la morbilidad de la
enfermedad. Sin embargo existen dificultades diagndsticas que tienen que ver con el
relativo valor orientador de la prueba de Mantoux, las limitaciones de la técnica de
Ziehl-Nielsen, los tiempos que requieren los cultivos y los costos de las técnicas de
biologia molecular. Asi lamentablemente en algunos de los casos descriptos el
diagnostico lo hace anatomia patoldgica luego de la cirugia.

Se trata de pacientes que acuden a la consulta urologica diagnosticandose
tuberculosis genitourinaria. Si bien los pacientes en cuestion fueron de edades
comprendidas entre los 33-43 afios, que no estaban interesados en procrear al momento
de la consulta, puede que lo estén en el futuro. También puede ocurrir que estas
manifestaciones se presenten en hombres mas jovenes interesados en tener hijos.

De qué manera afecta la tuberculosis a la salud reproductiva? La tuberculosis
genital es normalmente secundaria a la infeccion tuberculosa renal y puede causar
epididimitis y orquiepididimitis cronica, entre otras cosas. Los primeros sintomas
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clinicos son: epididimitis, disuria, hematuria, siendo la infertilidad un signo poco comun
al principio de la enfermedad pero motivo de consulta luego (13). La epididimitis y
orquiepididimitis cronica pueden desarrollar granulomas tuberculosos dentro de los
testiculos y epididimo. Estos granulomas raramente se complican con abscesos. Ademas
puede observarse engrosamiento de la pared escrotal y de la tnica albuginea
produciendo hidrocele (14).

La tuberculosis puede desencadenar azoospermia obstructiva distal (a nivel de
conductos eyaculadores(15)) o proximal (a nivel epididimario) (casos I y 2). La
deferento vesiculografia detectaria el lugar de la obstruccion que de no comprometer
excesivamente al tracto podria recanalizarse. Otra opcion seria la obtencion de
espermatozoides testiculares por puncion seguida de un procedimiento de fertilizacion
asistida de alta complejidad, la microinyeccion de gametas (ICSI) (16).

La afectacion neuroldgica de la tuberculosis puede generar una disfuncion en la
dinamica eyaculatoria lo que tiene un primer impacto sobre la salud reproductiva de los
pacientes (caso 3). En los casos mas severos (caso 4), el compromiso testicular
(orquitis) afectaria ademas la espermatogénesis.

La presencia de microlitiasis (caso 2) y el estudio seminal (casos 1 y 3) podrian
orientar al diagnodstico. La microlitiasis(17) hablaria de afectacion del parénquima
testicular hecho que se relacionaria con esta infeccion. Si bien el estudio seminal es una
prueba de baja complejidad, cuando los resultados son normales es una prueba
funcional que indica que el eje hormonal responde adecuadamente, la espermatogénesis
es satisfactoria y no hay obstrucciones en el tracto genital, lo que resulta de gran ayuda
al plantearse algoritmos en andrologia.

El volumen seminal bajo en ambos casos puede orientar a la presencia de
obstruccion. En el primero la azoospermia y la escasa presencia de otras células son
otras evidencias de la hipotesis propuesta. El hecho de hallar pH 4cido en la muestra
seminal de este paciente hace pensar que la obstruccion se halla a nivel de conductos
eyaculadores. En el tercer caso dado el compromiso neurologico habria que descartar
una retroeyaculacion para lo cual seria aconsejable realizar una busqueda de
espermatozoides en orina post-masturbacion (18). En este caso si bien puede
sospecharse obstruccion, esta podria ser parcial dada la presencia de espermatozoides
en el eyaculado. En ambos casos la viscosidad aumentada podria ser interpretada como
una consecuencia del proceso inflamatorio cronico (19-20). La asociacion de
microlitiasis testicular e hiperviscosidad seminal fue reportada por nuestro grupo de
trabajo (17).

Proponemos hacer algunas reflexiones finales. Frente a una epididimitis que no
responde a la antibioteticoterapia oral y endovenosa habitual se deberia solicitar una
prueba de biologia molecular para descartar tuberculosis. Asi evitariamos el avance de
la enfermedad que puede generar consecuencias graves en la salud reproductiva de
nuestros pacientes. Habria que considerar la criopreservarcion de muestras seminales
una vez diagnosticado el compromiso genitourinario en caso de ser posible.
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