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Tuberculoza peritoneala
la 0 pacienta imunocompetenta

Peritoneal tuberculosis in an immunocompetent patient

Abstract Rezumat

Peritoneal tuberculosis is a very rare location of tuberculosis
even in high endemic countries such as Romania. It is a
delayed diagnosis disease due to insidious clinical course,
nonspecific nature of the clinical examination, of the
imaging investigations results and of the cytogenetic or
biochemical appearance of ascites fluid. We present the
case of a 27-year-old young immunocompetent patient,
with small abdominal lymphadenopathy and unknown
cause ascites, originally labeled as carcinomatous
lymphangitis. Tuberculous etiology confirmation by
biopsy and/or BK bacteriological is the gold standard

for diagnosis. The therapeutic regimen includes four
anti-TB drugs for a period of minimum 6 months and
corticosteroid association in the first months of treatment.
Disease progression under therapy is favorable.
Keywords: peritoneal tuberculosis, exploratory
laparotomy, epithelioid granuloma with

gasification anti tuberculosis treatment

Introducere

In Romania, tuberculoza (TB) ramane o problema de sa-
nitate publica, aviand incidenta cea mai crescuta din tarile
Uniunii Europene. Scaderea lent3, dar constanti in ultimii
10 ani s-a reflectat si in sciderea formelor extrapulmonare de
tuberculozi. In Romania, incidenta generali a tuberculozei
a fost de 70,2%o00 de locuitori in 2014 si de 81,5%000 in
semestrul I din 2015, comparativ cu 142,2%000 in 2002. Cea
mai frecventa localizare a tuberculozei este cea pulmonara.
Tuberculoza extrapulmonara reprezinta 10-15% din totalul
cazurilor de TB. Responsabilitatea diagnosticului ii revine
specialistului de organ, iar abordarea tratamentului se face
in echipa cu pneumoftiziologul®. Tuberculoza peritoneala
reprezinta o localizare foarte rara a tuberculozei, chiar siin
tarile cu endemie ridicata cum este Romania. Incidenta TB
peritoneale este de 0,1-0,7% din totalul formelor de TB®.
Este o boala diagnosticata tardiv, din cauza evolutiei clinice
insidioase, a caracterului nespecific al examenului clinic, al
rezultatelor investigatiilor imagistice sau a aspectului cito-

biochimic al lichidului de ascita.

Prezentare de caz clinic:

Pacient in varstd de 27 de ani, fumaitoare (20 tigarete/
zi, de 3 ani), fard antecedente patologice semnificative, a
fost internati in Sectia de Gastroenterologie, prezentind

Tuberculoza peritoneald reprezintd o localizare foarte

rard a tuberculozei, chiar si in tdrile cu endemie ridicatd
cum este Romania. Este o boald diagnosticatd tardiv,

din cauza evolutiei clinice insidioase, a caracterului
nespecific al examenului clinic, al rezultatelor investigatiilor
imagistice sau a aspectului cito-biochimic al lichidului

de ascitd. Prezentdm cazul unei tinere de 27 de ani,
imunocompetentd, cu mici adenopatii abdominale si ascitd
de cauzd necunoscutd, etichetatd initial ca limfangitd
carcinomatoasd. Confirmarea etiologiei tuberculoase

prin biopsie si/sau examen bacteriologic BK reprezintd

gold standard-ul pentru diagnostic. Regimul terapeutic
include 4 medicamente antituberculoase, pe o perioada

de minimum 6 luni, si asocierea corticoterapiei in primele
luni de tratament. Evolutia sub tratament este favorabild.
Cuvinte-cheie: tuberculozd peritoneald,

laparotomie exploratorie, granulom epiteloid

cu cazeificare, tratament antituberculos

dureri abdominale difuze si marire de volum a abdomenu-
lui, simptome cu debut aparent de 2 siptamani. Pacienta
remarca de aproximativ 2 luni meteorism abdominal, as-
tenie, somnolentd, inapetenta si scidere ponderala (7 kg).
Examenul obiectiv la internare: stare generald influentati,
tegumente si mucose palide, abdomen mobil cu respiratia,
difuz sensibil spontan sila palpare, mirit de volum prin lichid
de ascita, TA: 100/60 mmHg. Analizele de laborator releva
anemie moderata hipocroma microcitara Hb = 7,8 g/dl, HCT
=27,5%, MCV = 71,1 fl, MCH = 20,7 pg, MCHC = 29,1/dl,
leucocite = 7450/microL cu formuli leucocitara normala,
hematocrit= 24,9%, trombocite 485000/mm?, sindrom
inflamator sistemic VSH= 65 mm/1 h, fibrinogen 766 mg/
dl, CA 125 = 499,9 ui/mL (normal sub 35 ui/mL) si CA15-
3 =120 ui/mL (normal sub 30 ui/mL), sideremie scizuti.
Tuseu vaginal: col inchis, corp uterin greu de apreciat din
cauza distensiei abdomiale. Ecografia vaginala releva uter
in anteversoflexie, ecostructura omogena, contur net, corp
uterin de 42/38 mm. In fundul de sac Douglas, periuterin si
anteuterin se constata cantitate crescuta de lichid, ambele
ovare avand aspect ecografic normal. Ecografia abdominala:
lichid in cantitate crescuta perihepatic, perisplenic, periuterin
siin fundul de sac Douglas (figura 1).

Computer tomograful de abdomen si pelvis evidentiaza
doar ,acumulare cu densitati fluide si parafluide, intra-



Figura 1. Aspectul ecografic transabdominal - se constatd prezenta cloa-
zanorilor lichidinene intraabdominale

peritoneale, in cantitate mare, ce asociazd ingrosarea
circumferentiala, iodofila a peritoneului parietal; arii nodulare
cu contur neregulat, moderat iodofile, localizate la nivelul
parametrelor, cu dimensiuni de 46/21 mm de partea dreapta
si 39/28 mm de partea stingi; infiltrare difuza cu fuzee
fluide a structurilor peritoneale: mare epiplon, mezenter,
mezocolon transvers si sigmoid; multiple adenopatii mez-
enterice cu diametrul axial maxim de 13 mm” (figurile 2-4).

Chiar daci modificirile abdominale au avut caractere
imagistice sugestive pentru TB peritoneala, neputandu-se
exclude cu certitudine un proces neoplazic, se decide la-
parotomie exploratorie cu biopsie. In data de 21.04.2015,
sub anestezie generali cu intubatie orotraheald, se practicd
laparotomie exploratorie si se constata cantitate importanta
de lichid de ascita cloazonata, aspect infiltrat, edematiat,
discret microgranular al peritoneului si al epiplonului; uter
si anexe fira modificiri patologice vizibile macroscopic.
Se practica aspiratia lichidului de ascita cu recoltarea de
probe pentru citologie, bacteriologie BK si biopsie epiploi-

"RBdomer®abdomenPELVI:
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ca. Postoperator, pacienta a primit nutritie parenterald,
antibioterapie cu spectru larg, albumini, anticoagulare cu
heparina cu molecula mic3, antisecretorii, antiinflamatorii,
antialgice. Evolutia postoperatorie a fost favorabili, cu re-
luarea tolerantei digestive si a tranzitului intestinal pentru
materii fecale si gaze. Probele recoltate intraoperator exclud
diagnosticul de carcinomatoza peritoneala (exsudat, citologie
cu predominanti limfocitara, celule atipice absente in lichi-
dul de ascita), iar examenul bacteriologic BK a fost negativ.
Coreland aspectul macroscopic intraoperator, imagistic si
de laborator, se ridica suspiciunea de TBC peritoneald. La
internarea in Departamentul de Pneumoftiziologie pacienta
prezinta stare generala influentatd, subfebra, tegumente
palide, este echilibrata cardio-toracic, tesut conjunctiv adipos
slab reprezentat, BMI= 18,1 Kg/m?, cu plaga chirurgicald
situatd la nivelul liniei albe, in curs de cicatrizare, abdomen
destins de volum, tranzit intestinal prezent, diurezi prezenta.
Radiografia toracica releva obstructia sinusului costo-diafrag-
matic drept, suspiciondndu-se prezenta lichidului pleural in
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cantitate mica, fara alte leziuni evolutive pleuropulmonare.
Ecografia pleurald evidentiaza doar spatiu de clivaj, culama de
lichid pleural, fara indicatie de toracenteza. Intradermoreactia
la PPD este negativa. Testul HIV este negativ. In data de
26.04.2015 se initiazi tratament specific antituberculos sub
directa observare (DOTS), conform indicatiilor Programului
National de Supraveghere si Control al Tuberculozei, cu Iso-
niazida 5 mg/Kg corp/zi, Rifampicina 10 mg/Kg corp/zi,
Pirazinamida 30 mg/Kg corp/zi, Etambutol 30 mg/kg corp/
zi, zilnic, in priza unici matinal3, 2 luni, urmat de Isoniazida
10 mg/Kg corp/zi si Rifampicina 10 mg/Kg corp/zi, 3 zile
pe saptamana. In prima luni s-a asociat corticoterapie orala
(0,5 mg pe kilogram corp pe zi 7 zile, cu scidere progresiva a
dozelor in decurs de o luna). S-au asociat si vitaminoterapie
(B6 - datorita interferentei metabolismului piridoxinei de
citre isoniazida), protectoare gastrice si hepatice, regim
hipercaloric si hiposodat. Examenul histopatologic, dupa
10 zile postoperator, evidentiazi: numeroase granuloame
giganto-foliculare alcatuite din celule gigante multinucleate
de tip Largenhans, inconjurate de celule epiteloide, iar pe
unul din fragmente se observa central necroza de cazeifi-
care. Evolutia sub tratament a fost favorabili, cu disparitia
simptomatologiei si a lichidului de ascitd dupa primele 2-3
saptamani. Toleranta medicamentoasa a fost buna. Dupa 2
luni de tratament se constata viraj al testului tuberculinic.
La 6 luni, pacienta prezinti stare generala buni, fara acuze
subiective si fara modificari obiective.

Discutii

Tuberculoza este o boali infecto-contagioasa cu transmi-
tere aerogena. Cea mai frecventa localizare a tuberculozei
este cea pulmonara. In alte organe pot exista mici focare de
diseminare postprimari a infectiei tuberculoase, unde existi
bacilli tuberculosi dormanti, in stare de non-multiplicare
(pleura, meninge si sistem nervos central, sistem ganglionar,
peritoneu, aparat genito-urinar sau os). in prezenta unor
factori de risc ce tin in special de conditii de imunosupresie
(infectie HIV, tratamente prelungite cu corticosteroizi, inhi-
bitori de TNF-alfa, chimioterapie citostatic3, etilism cronic)
sau alte comorbiditati (diabet, ciroza, insuficienta renala
cu dializa peritoneal3), se constati o reluare a multiplicarii
bacilare prin mecanism de reactivare endogena, cu aparitia
tuberculozei de organ®. Totusi, studii recente care utilizeaza
DNA fingerprinting arati ca 40% din cazuri se produc prin
reinfectie exogena®. Se considera ci modalititile prin care
bacilii tuberculosi ajung in cavitatea peritoneala sunt: dise-
minare hematogeni dintr-un focar pulmonar, diseminare
limfatica de la o adenopatie mezenterica, transmural de la
o leziune intestinal sau prin contiguitate de la o salpingita
tuberculoasi®®.

Peritonita TB apare de obicei la varste tinere (25-40 de
ani), cu o discreti predominanti la sexul feminin®?. TB
peritoneala reprezinta intre 31% si 58% dintre localizarile
abdominale® siintre 4% si 10 % dintre toate localizarile ex-
trapulmonare ale TB(8), dupa pleurezia TB, TB ganglionara,
genitourinard, osoasi, miliara si meningita TB®. Localizarea
extrapulmonara este mai frecventa la pacientii HIV pozitivi.

Diagnosticul TB peritoneale presupune de obicei lapa-
roscopie sau laparatomie, investigatiile de laborator si cele

imagistice fiind putin specifice®. Etiologia bacilara ar putea
fi suspectata de debutul insiduos si evolutia trenanti a sem-
nelor de impregnare bacilari (subfebra, transpiratii, astenie,
inapetentd, scidere ponderald) asociate simptomelor si
semnelor de tip abdominal: dureri, meteorism, sensibilitate
la palpare si acumulare de lichid de ascitd®4%. Cateva aspecte
ecografice sunt sugestive pentru TB peritoniteala: prezenta
ascitei fie culichid clar sau cu detritus, existenta filamentelor
de fibrina , stalactite-like fibrinous masses” pornite de la
peritoneul parietal, tendinta la inchistare prin exsudarea
locala a peretelui intestinal inflamat cu formarea aspec-
tului de ,club sandwich” sau ,sliced bread sign”, prezenta
adenopatiilor abdominale de dimensiuni variabile si/sau
structura neomogeni (zone anecoice), ingrosarea peretelui
intestinal in regiunea ileo-cecald®*?. Adenopatiile abdomi-
nale, leziunile peritoneale si ascita sunt cele mai frecvente
leziuni descrise si pe CT%?, modificarile fiind intalnite si la
pacienta. Lichidul de asciti are o densitate de 25-45 HU,
poate filiber cu detritus sau inchistat de septuri, benzi si se
poate insoti de noduli si ingrosari peritoneale, adenopatii
mezenterice, unele cu centru hipodens sau cu calcificiri®.
PET-CT nu face diferenta intre etiologia neoplazica si cea
tuberculoass, nefiind indicati ca metoda de diagnostic®®%.
Paracenteza evidentiazi lichid serocitrin, cu citologie (150-
4000 celule/mm?) cu predominanta limfocitara, cu proteine
peste 3g/dl si nivelul seric crescut al adenozin dezaminazei
(ADA), enzima ce reflecta stimularea limfocitelor T de catre
antigenele micobacteriene®®. Cu cat valoarea-prag de 33
u/1 pentru ADA este depasitd, cu atat sensibilitatea, spe-
cificitatea si acuratetea diagnosticului sunt mai mari®*?.
Pentru o valoare ADA=39 ui/L, sensibilitatea este de 100%
si specificitatea de 97% pentru pacientii cu ascita, dar fara
cirozd®”. Raportul dintre albumina ser si albumina din
lichidul de ascita pare sa aiba valoare la pacientii cu cirozi
si peritonitd TB, unde raportul depiseste 1,1 g/dL la peste
jumatate din pacienti®?.Testul cutanat la tuberculind (IDR
la 5 u PPD) si testele de detectare a interferonului gama
(IGRAs), precum Quantiferon TB Gold, sunt doar orien-
tative sau ajutitoare, nu au valoare diagnostici®?. Acestea
pun in evidenta doar infectia TB, si nu boala tuberculoasa,
indiferent delocalizare. Radiografia toracica poate fi de ajutor
cand descopera leziuni active tuberculoase, dar in cele mai
multe cazuri poate evidentia doar sechele bacilare (20-30%)
©.29) Prezenta lamei de lichid pleural poate ridica discutii in
ceea ce priveste etiologia lichidului pleural. Avind in vedere
cantitatea foarte mica si aparitia fugace dupa laparoscopie,
o consideram ca o reactie postoperatorie nespecifica, si mai
putin probabil ca fiind secundara insaméantarii pleurale cu
bacili tuberculosi. Examenul bacteriologic este indicat chiar
daca exista confirmare histopatologica cu prezenta granu-
lomului epiteloid cu cazeificare in fragmentele de epiplon,
peritoneu sau intestin®. Confirmarea bacteriologici cu
identificarea drog-sensibilititii Mycobacterium tuberculosis
are impact asupra alegerii schemei terapeutice. Se recomandi
insaméantarea lichidului de ascita atat pe mediul lichid pentru
cultura rapida BACTEC (rezultat dupa 14-21 de zile), cat sipe
mediul solid Lowenstein-Jensen (rezultatla 60 de zile). Rata
de pozitivitate, de aproximativ 20%, poate fi imbunatatita
prin cresterea cantitatii de lichid centrifugate si ulterior prin



insdmantarea din sediment®”. Examenul microscopic este de
obicei negativ (doar in 3-6% din cazuri poate fi pozitiv, lichi-
dele fiind paucibacilare) si nu aduce un plus in diagnostic®.
P4ani ajunge in laboratorul TB, pentru a preveni cogularea
colectiilor inchise, se recomanda adiugarea la fiecare 10 ml
de ascitd a 0,5 ml de heparina. Piesele de biopsie se trimit
la laborator in recipient steril fara fixator (se poate adauga
ser fiziologic steril pentru fragmentele tisulare foarte mici)
O, Testele genetice de tipul GeneXpert RifTB sau GenoType-
LPA pentru identificarea complexului Mycobacterium tu-
berculosis in lichidul de ascita si confirmarea peritonitei
TB par sa aibi rezultate promititoare, dar necesiti studii
suplimentare®?®. Reactia de tip PCR se bazeaza pe iden-
tificarea si amplificarea genica a secventei [IS6110 specifici
doar bacililor tuberculosi. Etiologia tuberculoasa trebuie
luata in considerare in diagnosticul diferential al ascitei, al
bolii inflamatorii cronice pelviene fara raspuns la tratament,
al sterilitatii de etiologie neprecizat, al endometriozei, al
sindromului Meigs, al sindromului de hiperstimulare ova-
riand, al cirozei hepatice decompensate, al bolii Crohn, al
ascitei de etiologie pancreatici, al peritonitei apendiculare,
al ulcerului perforat sau al salpingitei®?”. In cazul de fata,
suspiciunea de carcinomatoza peritoneala ridicata in special
din cauza valorilor crescute ale markerilor tumorali a fost
infirmata prin examenul biopsiei, subliniindu-se valoare
diagnostica scizutd a CA 125 si CA 15-3. Valoarea ridicata
CA 125 poate aparea si in TB peritoneala si reprezinti un
motiv de confuzie cu cancerul ovarian sau cu alte cauze de
ascita®?, In schimb, o valoare crescuti pentru ADA este
inalt sugestiva pentru etiologia tuberculoasi, motiv pentru
care se recomanda ca determinarea nivelului ADA in lichidul
de ascitd sa se facd de rutind, cu atdt mai mult cu cit este o
analiza ieftina si usor accesibila.
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Examenul histopatologic al pieselor de biopsie recol-
tate prin laparoscopie sau laparotomie minima confirma
diagnosticul in peste 95% din cazuri. Macroscopic, se
vizualizeaza micronoduli galben-albiciosi deschisi (3-4
mm), diseminatila nivelul peritoneului parietal ingrosat
sau al epiplonului, uneori si la nivelul ficatului si splinei,
adenopatii abdominale, lichid de asciti cu benzi de fibrina
si detritus. Uneori se intalneste doar o forma de peritonita
fibroadeziva, cu ingrosare importanta de peritoneu si
aderente multiple®. Microscopic, se evidentiaza granu-
lomul epiteloid cu cazeificare in 100% din cazuri®'>?224,

Tratamentul se face cu scheme terapeutice standardizate,
conform PNPSCT, 6 pana la 12 luni, in functie de evolutie
sau daci pacienta a mai avut tuberculoza in antecedente.
Contrar opiniei autorilor turci®®, rifampicina trebuie si
faca parte din regimul terapeutic, avand in vedere c3 este
un medicament major, cu cea mai mare putere bactericida,
actionind pe germenii cu multiplicare lenta si rapida, intra- si
extracelulari. Asocierea corticoterapiei pe perioade variabile
dela11la2-31uniprevine complicatiile, in special cele legate
de formarea aderentelor si instalarea sindroamelor suboclu-
zive®. Considerdm ci prelungirea corticoterapiei peste 30 de
zile trebuie facuta doar in corelatie cu modificarile ecografice
abdominale, existand riscul vindecarii cu sindrom aderential.

Concluzii

Etiologia tuberculoasa trebuie luati in considerare in
diagnosticul diferential al ascitelor de etiologie neprecizata,
in special in fata pacientilor tineri, febrili, cu sau fara factori
derisc. Valoarea ADA in lichidul de ascita poate fi orientativa
pentru diagnostic, dar confirmarea se face prin examen
bacteriologic pozitiv pentru BK sau/si biopsie cu examen
histopatologic. H
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