Tuberculosisy esteroides
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RESUMEN

Serevisdlo escrito enlaliteraturasobre €l efecto que pudieran tener |os corticosteroides, tan ampliamente
usados en la actualidad, en el desencadenamiento de la tuberculosis y su presentacion con cuadros
clinicos atipicos. Se analizaron las ventajas que pueda o0 no tener €l uso de los corticosteroides como
terapia adjunta en sus distintas formas clinicasy localizaciones.

DescriptoresDeCS: TUBERCUL OS| S/quimioterapia; CORTICOSTEROIDES/uso terapéutico.

El resurgimiento delatuberculosis(TB) enlaul-
timadécadade este milenio obedeceamdiltiplesra-
zonesy, entreellas, tienegranimportanciad sindro-
medeinmunodeficienciaadauirida(SIDA) que, como
es conocido, produce unadepresion delainmuni-
dad celular que compromete este s stemadefensivo,
tanimportanteen labatalladel organismo humano
contrael bacilotuberculoso. Segin datosdelaOMSS,
lascifrasdecoinfectadoscon SIDA 'y TB end mun-
do asciende a5000 000 de personas. Laincidencia
de TB enpacientescon SIDA es500veces mayor que
enlapoblacién generd®?y tiene un mayor riesgo de
gue éstaseaextrapulmonar.

Existen miltiplesenfermedadesenlasqueesne-
cesario el uso prolongado y a grandes dosis de
corticosteroides, medicamentos que se planteapue-
den afectar adversamentelasdefensasdel organis-
mo en su luchacontralasinfecciones. Estasdrogas
puedeninhibir laliberacidn dequininas, laquimiotaxis
delosneutrdfilosy laliberacion demonocitosenla
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sangre, también producen redistribucion de los
linfocitoseinhibicion desumetabolismo celular, asi
como inhiben laliberacion de enzimasliposomales
delosmacrofagos.® Se hace evidente unasupresion
o modificacién delainmunidad mediadapor cdulas,
deahi susemeganzacon €l SIDA desdee puntode
vigtatedrica'y existe, por tanto, lapreocupacion de
gue el uso prolongado de corticosteroides puede
aumentar € riesgo dedesarrollar unaTB activa, con
mas probabilidad de que sea diseminadao con pre-
sentacion atipica, |o que requiere un mayor trabajo
diagndstico.® El uso deloscorticosteroides produce
aumento de peso y reduce lafiebre, por lo quela
pérdidade pesoy € aumento delatemperaturaca
racteristicasdelapresentacion clinicadelaTB se
enmascaran. Otraaccion conocidaesladisminucion
de la respuesta del organismo al test de
tuberculina.*®” No pareceinfluenciar enlapresencia
del bacilo en el esputo.

Existen controversiasy opiniones opuestas so-
bres realmente el uso de |os corticosteroides por
determinado periodoy adeterminadasdos saumenta
el riesgo dereactivar unaTB latenteofacilitael de-
sarrollo de unanuevainfeccion,?® por o que hare-
maosagunascond deracionesa respecto sobrelabase
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del resultado de multiples estudiosrealizadosalo
largodel tiempoy endiferentes|atitudes.

DESARROLLO

Comenzamos con un estudi o retrospectivo en
Noruega llevado a cabo por Harnaes y
Bergmann,® en éste se analizaron 1 355 pacientes
que habian padecido TB en un periodo de 9 afios.
Seincluyeronlospacientesquerecibieron tratamien-
to con corticosteroides, a menosdurantelos6 me-
sesqueantecedieron a diagnostico. Lasprincipaes
enfermedades por las que éstos recibian
corticosteroides eran: sarcoidosis, enfermedad
pulmonar obstructivacronica(EPOC), enfermeda-
desdel colégeno, enfermedades malignasy otras.
Sélo 40 (3 %) de estos pacientes tuvieron
reactivacion deunaTB antiguay no se presentaron
casosdeinfeccion nueva. Losautoresconsideraron
guelasreactivacionessedebieron masa ma estado
desalud secundario alaenfermedad de base qued
tratamiento corticosteroideo. Este trabajo no puso
demanifiesto qued uso de corticosteroi desaumen-
tarael nimero de casosdereactivaciondelaTB.

Enlaliteraturasereportaun caso™ en el quese
produce unareactivacion deunaTB latente después
del uso prolongado detriancinolonadentro de una
lesion quel oidea. Este caso no demuestranada, pero
noshace pensar quelaposibilidad delareactivacion
delaTB existe cuando abusamosdelosesteroides.

En otro reporte'? se comparo de formaretros-
pectivalapresentacion de TB en pacientescon en-
fermedad pulmonar intersticia crénicatratadoscon
esteroi des, con otro grupo que no recibian estetra-
tamiento. Sesiguieron por un promedio de 29 me-
ses. Ladosisde corticosteroi des entre | os pacientes
edudiadosnofuesgnificativamentediferente. El pro-
medio deladosisde corticosteroides entrelos pa-
cientes que desarrollaron TB fue de 10,9 mg/dia,
hubo 166,7 frentea 225,7 casosde TB por 10 000
pacientes por afo en el grupo tratadoy €l no trata-
do, respectivamente. Estetrabg o retrospectivo no
demostro diferenciassignificativasentreambosgru-
posy por |o tanto, tampoco que hubieraun mayor
riesgo de desarrollar TB cuando se usan dosis mo-
deradasde corticosteroides.
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En otro reporte de Millar y Horne** en e que
sedescriben 11 pacientesquedesarrollaron TB mien-
trasrecibian tratamiento con corticosteroidesen do-
sisvariables, que oscilaban entre 5y 200 mg/d, de
prednisolonapor untiempo que oscil entre 2,5 me-
sesy 10 afios, 3 deloscual esrecibian también otras
drogasinmunosupresorasy todos padecian enfer-
medades croni cas como artritisreumatoidea, lupus
eritematoso Sstémico, asma, trasplanterend y otras,
laaccion delos corticosteroides enmascard lapér-
didade peso, 1aproduccién de esputo y disnea por
lo que el diagndstico seretardd. Este estudio nos
muestraque cuando usamos esteroidesaadtasdos's
y por periodos prolongados debemostener presen-
telaposbilidad del desarrollodeunaTB activa.

En un estudio de casos controlados detrabaja-
doresdelasminasde oro de Sudéafricase compara-
ron 151 mineros asmaticos que no recibian trata-
miento esteroideo con 52 que recibian éste
cronicamente, ninguno recibid tratamiento profil acti-
coparalaTB. El grupo tratado se manteniacon una
dosisde 10 a40 mg 3 veces por semana, el segui-
miento fue por un promedio de 48 meses. El riesgo
por afio dedesarrollar TB pulmonar que podriaatri-
buirse a la terapia de mantenimiento con
corticosteroides fue equivalente aun caso de TB
pulmonar por 80 afios deterapiaesteroidea. Eneste
estudio solo seobservaron 8 casosde TB, 4 en cada
grupo (p=0,12). Como no hubo diferenciassignifi-
cativasentrelosgruposen cuanto alaincidenciade
TB, losautores concluyeron que no esnecesariala
eliminacion delos corticosteroides en los pacientes
asmaticos por lapreocupacion del posibledesarro-
llo de una TB y que en los pacientes con terapia
esteroideaprolongadano esnecesario € uso detra-
tamiento profilécticoanti TB.*

Enunandisis®® 132 pacientesconasmay trata-
miento con corticosteroi desfueron estudiadospara
determinar laprevalenciadeinfeccionde TBy la
positividad del test detuberculina. Paraincluirseen
el estudio no debian estar recibiendo tratamiento pro-
fil&ctico conisoniaciday € tratamiento esteroideo
debiaser por un periodo de 2 meses 0o mas.

Un grupo de pacientes (60 %) recibiael trata-
miento en dias alternos con unadosispromedio de
17,2 mg; en el resto (40 %), ladosis promedio fue
de 16 mg/d. No hubo diferenciasen ladistribucion
delostest detuberculinanegativosen los pacientes
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guerecibian esteroidesen diasalternos, cualquiera
guefueraladosis. Por otro lado, en los pacientes
conrégimendiario cuando d tratamiento excediade
19 mg/d todos | ostest cutaneos fueron negativos.
En este estudio seconcluyequeel resultado del test
detuberculinade potenciaintermediaesconfiable
enlospacientesque reciben corticosteroidesen dias
aternosy en aquéloscuyasdossesmenor del5mg/d
deprednisonao su equivalente.

Por ultimo, en otro reporte® de 14 casos que
fueron diagnosticadosde TB en e momento enque
eran tratados con corticosteroides, en 5 deellosal
momento del diagndstico laenfermedad eradisemi-
nada, entodoslos casosfatabaaguno o algunosde
lossintomas clésicosde TB, como fiebre, sudacion
nocturna, malestar general y pérdidade peso. Este
estudio no demostré quelaTB puede ser reactivada
por el uso de esteroides, pero si que su efecto
antiinflamatorio puededterar laformade presenta-
cion dedichaenfermedad como habiamosvisto an-
teriormente en otro estudio.

CONSIDERACIONESCOMO FORMA DE RESUMEN
DELOVISTOHASTA ESTE MOMENTO

— No hay estudios prospectivos con casos con-
trolesqueeva Uend riesgo delosindividuoscon
untest detuberculinapogtivoy tratamiento con
corticosteroides de desarrollar unaTB o una
reactivacion deunainfeccion previa

— A pesar delo anteriormente planteado, |os pa-
cientesquevan arecibir unaterapiaprolongada
corticosteroidea por otras enfermedades pue-
dentener e riesgo dedesarrollar o reactivar una
TB preexigtente.

—  Lospacientesentratamiento con corticogteroides
tienen unamayor probabilidad dedesarrollar una
TB diseminadao deformaatipicaen su presen-
tacion.

— Sepuedeconsiderar 15 mg/d de prednisona, 0
su equiva ente, como ladosismaximaque pue-
deutilizarse prolongadamente sin aumentar el
riesgo de padecer TB.

— Cuando se utiliza la corticoterapia en dias
alternos a dosis no muy altas la prueba de
tuberculina se comporta como en individuos
Inmunocompetentes. Lo mismo ocurre cuando
ladosisesdiaria, peroigua o menor al5mg/d
de prednisonao su equivaente.
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— Sedeberecomendar alos pacientes antesde
comenzar una terapia prolongada con
esteroides unapruebadetuberculing, s resul-
tapositivase debe descartar TB activa, s no
esasi recomendamos hacer quimioprofilaxis
conisoniacidaalasdosisy por € tiempo reco-
mendado en nuestro programa.

— Norecomendamostratamiento profilactico en
pacientes que reciben corticosteroidesen dias
aternosoendossdiariasmenoresde 15 mg/d
de prednisonao su equivaente.

USO DE LOS CORTICOSTEROIDES
COMO TERAPIA ADJUNTA
EN LA TUBERCULOSIS

Se emplean cuanti ososrecursosen laluchacon-
tralaTB, & mundo actua tieneasu disposicion una
efectivaquimioterapiacontraestaenfermedad, sin
embargo, sumorbilidad y mortalidad alcanzan cifras
sorprendentes, en ocasi ones se presentan respues-
tas paraddjicas ante combinaciones de drogas de
probadaefectividad y también unaevolucion desfa
vorable por diversosfactoresquecomplican € tra-
tamiento, como esdl caso delaisoniacida, unadro-
gadeun gran poder bactericida, que por larapidez
conquedestruyelosbacilosaumentalainflamacion
de cerebro enlameningitistuberculosaeincrementa
el deterioro neurol 6gico delos pacientes. Estam-
bién conocido qued organismo desatasusmecanis-
mosdefensivosanivel loca paradefendersede ba
cilotuberculoso, lallamadarespuestainflamatoriaque
a depender del rgano o nivel queocurrapuede pro-
ducir signosy sintomas de gran envergadura, que
inclusive puede causar lamuerte o degjar secuelasen
ocasionesinvalidantes. Estasson algunasdelasra-
zonesque han llevado alosmédicosdurante afiosa
pensar en que el uso delos corticosteroi des (poten-
tesdrogasantiinflamatorias) es(til y necesario como
tergpiaadjuntaen dgunasformasy manifestaciones
clinicasespecificasdelaTB,* ademéasdeotrascir-
cunstancias que comentaremos més adel ante. Los
criteriosque seexpondran son €l resultado delare-
vision de multiples publicaciones aparecidasen €
mundo desde | os afios 50 hasta nuestros dias.

Yaacomienzosdeladécadadelos50 seinves-
tigb enanimalesd efecto delos corticosteroidesen
lainfeccion tubercul osa;!” en estos estudios no se
usd quimioterapiaespecificay seobservé un aumento
delavirulenciadelosbacilosy, por consiguiente, un
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efecto del etéreo sobre |os hospederos. Unos afios
después se hicieron ensayos con el uso de drogas
antitubercul osas, conjuntamente con | os corticos-
teroidesy losresultados demostraron que desapa-
recian los efectos nocivos de estos Ultimos.*® So-
brevinieron masestudioscon lacombinacion mencio-
nada anteriormente que arrojaron distintosresulta-
dos, pero se mantuvo laideade que los corticos-
teroides podian mgjorar losmismos. 1%

UTILIDAD DE LOS CORTICOSTEROIDES
EN LAS DISTINTAS LOCALIZACIONES
DE LA TUBERCULOSIS

TUBERCULOSISPULMONAR

Engenerd, losmliltiplesestudiosrealizados?**
a medir diferentesparametrosy al buscar lasventa-
jas de los corticosteroides cuando se usan con la
quimiotergpiaantitubercul osaen laenfermedad limi-
tada al parénquimapulmonar, nos permiten hacer
agunasconsideraciones.

Al compararselaevoluciéndlinicadelospacien-
testratados con corticosteroides conlosgruposcon-
troles seobservaunamejoriamésrépidaenlospri-
meros, esmas evidente en | os pacientes con enfer-
medad severa. Lo mismo ocurre con lasmanifesta-
cionesradiol 0gicas, con laexcepcion delas caver-
nas cuyavelocidad deresolucion no sedtera. Ana
lizadoindividuamente, € significado deestosresul-
tadosesincierto.

Al analizar detenidamente distintos ensayos, no
hay efectosbeneficiososalargo plazo en cuanto a
mortalidad y enfermedad restrictivacrénica. Enunos
pocos pacientes se produce un fendbmeno derebote
cuando los corti costeroides se descontintian defor-
maabrupta

Laasociacion de corticosteroidesaun régimen
dequimioterapiainadecuadasempreesdafino para
el paciente. Laaceleracion odisminuciéndelavelo-
cidad dediminacion del bacilo del esputo no depen-
dedel uso deloscorticosteroides, sino de unabue-
naterapiaespecifica

PERICARDITISTUBERCULOSA

Son varios|os ef ectos beneficiosos del uso de
|os corticosteroides en lasdistintasfases de un de-
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rrame pericardico tuberculoso quesalieronalaluz
en diferentes estudios.®>** Todo pareceindicar que
enlapericarditisagudahay unamayor rapidezenla
disminucion del liquido y se obstaculiza su reacu-
mulacién en |os pacientes tratados con corticos-
teroides, disminuyeasi d nimero detécnicasinvasvas
pararesolver este problema. De unamaneraindi-
rectaen estafase hay un efecto favorable sobrela
mortalidad, puesal reducirselacantidad deliquido
pericardico hay menostrastornos hemodinamicos
gue pueden causar lamuerte. Enlafasecongtrictiva
también hay un efecto positivo sobrelossintomasy
lahemodinamica, pero no hay reduccion del riesgo
demuerte.

Como dato muy importante, no parece existir
influenciadelos corticosteroides, apesar delafase
en que se usen, en suevolucién haciaunapericardi-
tiscongtrictivacrénica.

PLEURITISTUBERCULOSA

El dafio pleural cond consguientederrameaso-
ciado alainvasi 6n tubercul osano quedo olvidado
por losinvestigadores, que en variosestudiostrata
ron de demostrar las bondades de los
corticosteroidesen estavariedad clinica®*

Todoslosresultados, de unamanerau otra, su-
gierenquelaslesonescicatrizalespersstentesenla
radiografiadetorax disminuyen con laterapiaad-
juntade corticosteroides, aunque este resultado no
tengaunabuenacorrelacion conlaclinica

Hay acuerdo entrelosautores de quelos sinto-
mas agudos, -fiebre, disneay dolor- desaparecen
mésrapidamentesinqueesto Sgnifiquequehayauna
accion clarasobrelaprevencién delaenfermedad
restrictivadel pulmon, secundariaalafibross.

Antelaposibilidad deutilizar laingtilacion local
de corticosteroides en e espacio pleural comofor-
maventajosadetratamiento queevitariareacciones
secundariass stémicasy unameor evolucion, seen-
caminaron agunasinvestigaciones, cuyosresultados
gpoyan alaterapiasstémicacomo mésefectiva.

Lasdosisde corticosteroidesfueron variables,
oscilaron entre 20 y 40 mg/d de prednisona 0 su
equivaente por 4 a8 sem. No existen ventgjascon
otrosregimenesdedistintaduraciony dosis.
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MENINGITISTUBERCULOSA

Conmayor o menor rigor cientifico sehan reali-
zado varios ensayos paraver o estudiar losefectos
delos corticosteroides combinados con laterapia
antituberculosasobree sistemanervioso central en
lameningitisTB.**%

En varios de estos estudios, con el uso delos
corticosteroides se observo unamejoriadelasanor-
malidades del liquido cefal orraguideo mucho més
rapida, incluyendo d aumento depresion, sedemogro
también unamayor supervivenciay un nimero me-
nor de secuelas. En 2 delos estudios como conclu-
sonimportante se planted qued mayor beneficiode
|os corticosteroides sevio en los pacientescon un
grado intermedio delaenfermedad, momento éste
gue se caracterizapor somnolencia, paresasimple
denervios craneal es, hemiparesia, etc. Con menor
efectividad enlosestadiostempranoy tardio (coma).

La dosis adecuada es de 8-12 mg/d de
dexametazona o dosis equivalentes de prednisona
por periodos mayoresde4 sem, €l tratamiento por
un tiempo menor no esefectivo.

TUBERCULOSISENDOBRONQUIAL

Planteandose como objetivo reducir laposible
estenosis, sehan utilizado los corticosteroidesenla
tuberculosisendobronquial, pero losresultados son
anecdoticos,*” no existehastael momento ninglnes-
tudio clinico serio que sostenga esta hipotesis. Se
planteaquel os corticosteroides son Gtiles cuando se
produce unareaccién de hipersens bilidad bronquia
en respuestaalaliberacion detuberculoproteinas
cuando € bacilo esdestruido por € tratamiento, pero
gue es inefectivo en los casos de severo dafio
intraluminal con extensafibrogs.

COMPRESION BRONQUIAL POR ADENOPATIAS
Y LINFADENITISPERIFERICA TUBERCUL OSA

Eshecho conocido e aumento de volumen de
losganglioslinféticos con exacerbacion del proceso
inflamatorioy e dolor a principiodelaquimiotera-
piaanti-TB especificacuando existetomaganglionar
por laenfermedad. Hay estudios que demostraron
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los beneficios del uso delos corticosteroidescomo
terapiaadjunta’®“ antelapresenciade adenopatias
mediastinal es e hiliares que producian compresion
bronquia. Lamejoriaradiol 6gicay broncoscopica
fue més rgpida en los pacientes tratados con
esteroides. Lo anteriormente planteado podriamos
extrapolarlo alasituacion en que hayan adenopatias
periféricas, sin embargo, no hay estudioscontrola-
dos que permitan afirmar quelos corticosteroides
son Utilescomo terapiacombinadaen lalinfadenitis
periféricatuberculosa

TUBERCULOSISMILIAR

De los estudi os existentes sobre tuberculosis
miliary € uso de corticosteroidescomo tergpiaaso-
ciada®®®! no se pueden hacer conclusionesafavor o
en contrapor lapresenciade defectosen susdise-
fios, sin embargo, se podriavalorar €l uso de los
esteroidesen cadacaso individud teniendo en cuen-
talosérganos més afectadosy lagravedad del cua
droclinico.

TUBERCULOSISPERITONEAL

En estaformaparticular deafeccion tuberculosa
hay un estudio® quetiene por resultado unamejor
evolucion delospacientes, a desaparecer lossinto-
mas méas rdpidamente, con un nlmero menor deca
sosconfibrosiscrénicaen e grupo querecibio qui-
mioterapiamés corticosteroides, al compararlo con
el grupo querecibio quimioterapiasola

En realidad hay muy pocos datos paraafirmar
gue €l uso de corticosteroides en la tuberculosis
peritoneal ofrece unaevidenteventgja. Lasconside-
raciones se pueden basar en e empirismoy en anéc-
dotasdel quehacer diarioy transpolar resultadosdel
tratamiento delasafectacionesdelasdemas serosas
descritasanteriormente.

TUBERCUL OSISLARINGEA

Existen publicacionesqueafirman laexistencia
de unamejoriamuy rdpidadelas manifestaciones
respiratoriasaltas cuando seusanloscorticosteroides
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y laquimioterapiajuntasen latuberculosislaringea,
pero hay otros estudios no control ados que asegu-
ran quelamejoriaestambién muy rgpidasolo con
tratamiento especifico antitubercul 0so.> Ladecis6n
del uso de los esteroides en estos casos quedaen
manos delosmédicosdeasistencia.

TUBERCULOSISGENITOURINARIA

No esfrecuentelatuberculosisgenitourinaria,
pero si no es tratada adecuadamente puede dejar
secuel asimportantes. L oscorticosteroidesayudana
disminuir lossintomasen lacigtitis> pero dondesu
usoO es mas importante es en €l tratamiento de las
obstrucciones ureteral es que mejoran mésrapida-
mente, aungue en ocasiones es necesarialainter-
vencionquirdrgica>

TUBERCULOSISY SIDA

No hay elementos objetivosenlaliteraturaque
apoyen el uso de corticosteroides en pacientescon
tuberculosisy SIDA.

Enlatuberculosisdelostgjidosblandos, huesos
y articulaciones, € papel deloscorticosteroidesesta
pobrementedefinidoy nohay indicacionesfirmespara
SU USO.

En pacientes moribundos nada se pierde adicio-
nando esteroidesal tratamiento antitubercul 0so.

En pacientes quetienen unabuenarespuestaal
tratamiento desde @ punto devistabacterioldgicoy
gue se mantienen con fiebre elevaday pérdidade
peso, €l uso delosesteroidesayudaaeiminar estos
sintomas, paralaprimerason mésefectivoss seusan
endosisdivididas.

Enconclusién, € resurgimiento delatubercul o-
sishadespertado el interés sobre estaenfermedad
nuevamente, pues habiasido olvidadapor muchos,
yaque se consideraba, principalmente en los paises
desarrollados, unaenfermedad vencidadespuésdel
surgimiento de potentesy efectivasdrogascontrala
misma

Egteresurgir hallevado aloscientificosaprobar
todos|os nuevos quimiotergpicosen latuberculosis
y ensayar nuevas combinaciones de drogas que ha-
gan mucho masefectivo el tratamiento. En el caso
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de los corticosteroides como terapia adjuvante,
sobre todo para algunas formas de tuberculosis
extrapulmonar hay muchas controversiasy no esta
dichaladltimapalabra, pues paraesto son necesa-
riasnuevasinvestigaciones bien disefiadasque arro-
jen un poco mas de luz sobre este tema, del cual
hay mucho escrito pero pocas conclusiones.

SUMMARY

Literature on possible effectsof corticosteroidsincreasingly
used at presente in triggering of tuberculosis and its
presentation with atypica clinical pictureswas. Onthe other
hand, possible or not advantages of to use these
corticosteroids as adjunct therapy in different clinical
manifestations and localizations of tuberculosis were
analysed.

Subject headings: TUBERCULOSIS/drug therapy;
ADRENAL CORTEX HORMONES/therapeutic use.

REFERENCIASBIBLIOGRAFICAS

1. Barnes PF, Bloch AB, Davidson PT, Snider DE. Tuber-
culosisin patientswith human immunodeficiency virus
infection. N Engl JIMed 1991;324:1644-50.

2. Haas DW, Dispreg RM. Tuberculosis and acquired
immunodeficiency syndrome: ahistorical perspectiveon
recent developments. Am JMed 1994;96:439-50.

3.Sahn SA, Lakshminarayan S. Tuberculosis after
corticosteroidetherapy. Br JDis Chest 1976;70:195-205.

4.Masud T, Kemp E. Corticosteroids in treatment of
disseminated tuberculosisin patientswith HIV infection.
Br Med J1988;296:464-5.

5. SdwynPA, Hartd D, LewisVA, Schoenbaum EE, Vermund
SH, Klein RS, et a. A prospective study of the risk of
tubercul osis among intravenous drug users with human
immunodeficiency virus infection. N Engl J Med
1989;320:545-50.

6. Allen MB, Cooke NJ. Corticosteroidsand Tuberculosis.
BMJ1991;3033:871-2.

7. Fitzgerad M, Stefan GS, Allen EA. Theimpact of human
immunodeficiency virus infection on tuberculosis and
itscontrol. Chest 1991;100:191-8.

8. Cisneros JR, Murray KM. Corticosteroidsin tuberculo-
sis. Ann Pharmacother 1996;30:1298-1303.

9. Cline JC, Davis SM. Risk of infection or reactivation of
tuberculosis associated with chronic corticostroid
therapy. Ann Pharmacother 1997;31:775-6.

10. Harnaes OL, Bergmann A. Tuberculosis emergin in
patients with corticosteroids. Eur J Respir Dis
1983,64:294-7.



50

11. Amene PC. Activation of pulmonary tuberculosis
following intralesional corticosteroids. Arch Dermatol
1983;119:361-2.

12. Bateman ED, Wolmarans KH, White NW, Aindie GM.
Corticosteroid treatment and therisk of active tubercu-
losisin patients in the chronic interstitial lung disease
[abstract]. Am Rev Respir Dis1991;143:A54.

13 Millar JW, Horne NW. Tuberculosis in immuno-
suppressed patients. Lancet 1979;1:1176-9.

14. Cowie RL, King LM. Pulmonary tuberculosis in
corticosteroid-treated asthmatics. S Afr Med J
1987;72:849-50.

15. Schatz M, Patterson R, Kloner R, Falk J. The prevalence
of tuberculosis and positive tuberculin skin test in
steroid-treated asthmatic population. Ann Intern Med
1976;84:261-5.

16. Dooley DP, Carpenter JL, Rademacher S. Adjunctive
corticosteroid theraphy for tuberculosis: a critical
regppraisal of theliterature. Clin Infect Dis1997;25:872-87.

17. Hart PDA, Reesr JW. Enhancing effect of cortisone on
tuberculosisinthe mouse. Lancet 1950;2:391-5.

18. Johnson JR, Davey WN. Cortisone, corticotropin, and
antimicrobial therapy in tuberculosisin animalsand man:
areview Am Rev Tuberc 1954;70:623-36.

19. Le Maistre CA, Tompsett R, Muschenheim C, Moore
JA, Mc Dermott W. Effects of adrenocorticotropic
hormone and cortisone in patients with tuberculosis. J
Clinlnvest 1951;30:445-56.

20. Favez GA, Sourdat P, Magnenat P, Brinamode A. The
treatment of certain forms of tuberculosis with a
combination of prednisone (or hidrocortisone) and
antibiotics. DisChest 1957;32:70-82.

21. Jesiotr M. Treatment of pulmonary tuberculosis with
ACTH and cortisone in addition to specific anti-tuber-
culosistherapy. Dis Chest 1958;33:180-92.

22.Disprez RM, Organick A. Corticotropin and
corticosteroid therapy in tuberculosis. Arch Intern Med
1958;101:1129-42.

23. Shubin H, Lambert RE, Heiben CA, Sokmensuer A,
Glaskin A. Steroid therapy and tuberculosis. JAMA
1959;170:1885-90.

24. Research Committe of the Tuberculosis Society of
Sertland Prednisolone in the treatment of pulmonary
tuberculosis: acontrolledtrial. Br Med J1957;2:1131-4.

25. Weunstein HJ, Koler JJ. Adrenocorticosteroids in the
treatment of tuberculosis. N Engl JMed 1959;260:412-7.

26. United States. Public Health Service Tuberculosis
Therapy Trials. Preliminary observationsfromacontro-
lledtrial of prednisolonein thetreatment of pulmonary
tuberculosis. Am Rev Respir Dis 1960;81:598-600.

27.Angel JH, Chu LS, Lyons HA. Corticotropin in the
treatment of tuberculosis: acontrolled study. Arch Intern
Med 1961;108:353-69.

28.Mc Lean RL. The role of adrenocorticotrophic... and
adrenocorticosteroid hormones in the treatment of tu-
berculosis. AnnNN Y Acad Sci 1963;106:130-47.

PP PINOALFONSO

29. Marcus H, Yoo OH, Akyol T, Williams MH, J. A
randomized study of the effectsof corticosteroid therapy
on healing of pulmonary tuberculosis as judged by
clinical, roentgenographic, and physiologic
measurement. Am Rev Respir Dis1969;100:55-64.

30. Malik SK, Martin CJ. Tuberculosis, corticosteroid
therapy, and pulmonary function. Am Rev Respir Dis
1969;100:8-13.

31. Tuberculosis Research Centre. Study of chemotherapy
regimen of 5 and 7 months duration and the role of
corticosteroids in the treatment of sputum-positive
patients with pulmonary tuberculosis in South Indian.
Tubercle1983;64:73-91.

32. Rooney JJ, Croello JA, LyonsHA.. Tubercul osispericar-
ditis. AnnIntern Med 1970;72:73-8.

3. Strang K, KakazaMHS, Gibson DF. Controlled clinical
trial of complete open surgical drainage and of
prednisolone in treatment of tuberculosis pericardial
effusionintranskei. Lancet 1988;2:759-64.

34. Strang K, KakazaMHS. Controlled trials of prednisone
asadjuvant intreatment of tuberculosis constrictive pe-
ricarditisintranskei. Lancet 1987;2:1418-22.

35. Apin J, O'Hara H. Steroid treated tuberculosis pleural
effusions. Br JTuberc Dis Chest 1958;52:81-3.

36. Mathur KS, Prasad R, Mathur JS. Intrapleural
hydrocortisone in tuberculous pleural effussion.
Tubercle 1960;41:358-62.

37. Fleishman SJ, Coetzee AM, Mendd S, Berjark J, Lichter
Al. Antituberculosis theraphy combined with adrenal
steroids in the treatment of pleural effusions. A
controlled therapeutic trial. Lancet 1960;1:99-201.

38.Menon NK. Steroids therapy in tuberculous pleural
effusion. Tubercle 1964;45:17-20.

39.Lee CH, Wang WJ, Lan RS, Tsai YH, Chiang YC.
Corticosteroidsin thetreatment of tuberculosispleurisy:
a doble-blind, placebo-controlled, randomized study.
Chest 1988;94:1256-9.

40. Ashby M, Grant H. Tuberculosis meningitis. Treated
with cortisone. Lancet 1955;1:539-45.

41. Voljavec BF, Corpe RF. Theinfluence of corticosteroid
hormones in the treatment of tuberculous meningitisin
Negroes. Am Rev Respir Dis 1960;81:539-45.

42. GergisNI, Farid Z, Kelpatrick ME, Sultan Y, Mikhail 1A.
Dexamethasone adj untive treatment for tuberculous me-
ningitis. Pediatr Infect DisJ1991;10:179-83.

43. Lepper MH, Spies HW. The present status of the
treatment of tubercul osis of the central nervous system.
AnnN'Y Acad Sci 1963;106:106-23.

44. O’ Toole RD, Thornton GF, Mukherjee MK, Nath RL.
Dexamethasone in tuberculous meningitis: relationship
of cerebrospind fluid effectsto therapeutic efficacy. Ann
Intern Med 1969;70:39-48.



TUBERCULOSISY ESTEROIDES

45. Escobar JA, Belsey MA, DuenasA, MedinaP. Mortality
from tubercul ous meningitisreduced by steroid theraphy.
Pediatrics 1975;56:1050-5.

46. Girgis NI, Farid Z. The use of dexamethasone in
preventing ocular complicationsin tuberculous menin-
gitis. TransR Soc Trop Med Hig 1983;77:658-9.

47.Chan AS, Pang JA. Effect of corticosteroids on
deterioration of endobronchial tuberculosis during
chemotherapy. Ches 1969;96:1195-6.

48. Toppe TM, Malfrooj A. Corticosteroids in primary tu-
berculosis with bronchial obstructions. Arch Dis Child
1990,65:1222-6.

49. Nemir RL, Cardona J, Lacoius A. Prednisone theraphy
as an adjunct in the treatment of lymph node-bronchial
tuberculosisin childhood: adouble-blind study. Am Rev
Respir Dis1963;88:189-98.

50. Sun TN, Yang JY. Chemotheraphy and its combination
with corticosteroids in acute milliary tuberculosis in
adolescents and adults: analysis of 55 cases. Chin Med
J1981,94:309-14.

51

51. Hussey G, Chisholm T, Kibel M. Milliary tuberculousin
children: a review of 94 cases. Pediatr Infect Dis J
1991;10:832-6.

52. Singh MM, Bhorgava AN, Jaink KP. Tuberculous
peritonitis: an evaluation of pathogenic mechanism,
diagnostic procedures and therapeutic measures. N Engl
JMed 1969;281:1091-4.

53. Rohnedder JJ. Upper respiratory tract tuberculosis. En:
Schlosskerg D, ed. Tuberculosis. 3 ed. New York:
Springer-Verlag, 1994;107-13.

54. Gow JG. The management of genitourinary tuberculo-
sis. JAntimicrob Chemother 1981;7:590-91.

55. Horne NN, Tulloch WS. Conservative management of
renal tuberculosis. Br JUrol 1995;47:481-7.

Recibido: 4 de agosto de 1998. A probado: 28 de agosto de
1998,

Dr. Pedro Pablo Pino Alfonso. Hospital Clinicoquirdrgico
"HermanosAmeijeiras’, San Lézaro 701, municipio Centro
Habana, Ciudad de LaHabana, Cuba.



