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REZUMAT

Tuberculoza reprezinti o cauzi frecventd a sindromului febril prelungit. Adenopatia mediastinala este o forma de manifestare a tuber-
culozei intratoracice rar intilniti la adult.

Autorii prezinti cazul unui birbat de 64 de ani care a dezvoltat un sindrom febril prelungit pentru care a fost spitalizat in Clinica IT
Boli Infectioase din cadrul Spitalului Clinic de Boli Infectioase si Pneumotftiziologie Dr. Victor Babes in perioada 06.04-15.04.2009.

Diagnosticul de tuberculozi ganglionard mediastinali a fost stabilit numai dupa toracotomia axilara si biopsia masei tumorale, desi pri-
mul rezultat obtinut dupi mediastinoscopie a fost negativ. Sunt prezentate dinamica probelor biologice, capcanele diagnostice, dificultatile
diagnosticului diferential si aspectele particulare evolutive.

Adenopatia tuberculoasd mediastinald, fird afectare pulmonari asociati este o forma de prezentare rara la adult, evoluand in general
ca febri prelungita. Diagnosticul de tuberculozi mediastinali este dificil datoriti manifestarilor clinice nespecifice si a lipsei trasaturilor radio-
logice caracteristice, astfel cd procedeele diagnostice invazive castigd importanta (mediastinoscopia si biopsia).
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ABSTRACT

Mycobacterial mediastinal adenopathy

Tuberculosis is a frequent cause of prolonged fever. Mediastinal lymph node enlargement is an uncommon feature of intrathoracic
tuberculosis in adults.

The authors present the case of a 64 year old man who developed prolonged fever and was admitted to Clinical Hospital of Infectious
Diseases and Pneumophtisiology Dr.Victor Babes Timisoara during 06.04-15.04.2009.

Diagnosis of mediastinal lymph node tuberculosis was established only after axillary thoracotomy and biopsy of tumoral mass, although
the first results obtained after mediastinoscopy were negative. Dynamics of biological features, diagnostic pitfalls, differential diagnosis dif-
ficulties and peculiar aspects of evolution are presented.

Mediastinal tuberculous adenopathy, without associated pulmonary involvement is a rare form of presentation among adults, generally evolv-
ing with sustained fever. Diagnosis of mediastinal tuberculosis is difficult due to non-specific clinical aspects and lack of characteristic radiograph-
ic features and so invasive diagnostic procedures gain importance (mediastinoscopy and biopsy).
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Introducere pele ganglionare cervicale. Ganglionii limfatici intratoracici,
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a tuberculozei extrapulmonare. Sunt afectate mai ales gru- mara3+4,
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Investigatiile imagistice corelate cu testul quantiferon TB
gold, cu mediastinoscopia si metodele moderne de recoltare
a fragmentelor tisulare (biopsie transbronsica, biopsie cu ac
fin ghidatd tomografic, ecografic, etc.) amelioreazi indicele
diagnostic al tuberculozei mediastinale578.

Diagnosticul de tuberculoza mediastinald riméne insa labo-
rios deoarece semnele clinice sunt nespecifice si modificirile
radiologice sunt necaracteristice!®!l. Autorii prezinti difi-
cultitile de diagnostic intAmpinate la un pacient cu sindrom
febril prelungit, care ulterior s-a dovedit a fi tuberculozi gan-
glionari viscerala.

Prezentarea cazului

Autorii prezinta cazul pacientului BN, de sex masculin,
in varstd de 64 de ani, din mediu urban, firi antecedente per-
sonale patologice semnificative, nefumator, la care boala a
debutat la inceputul lunii martie 2009, cu epigastralgii si dureri
retrosternale. Investigatia paraclinicd efectuata a evidentiat
anticorpi anti Helicobacter pylori in titru semnificativ, motiv
pentru care a urmat tratament cu azitromicini si metronida-
zol. Din 9.03.2009 s-a instalat febra cu valori de 38-38,6°C,
fara alte acuze. A efectuat tratament cu amoxicilini, apoi cefa-
lexin plus gentamicina, pe diverse perioade de timp, fara
modificari notabile.

A fost internat la Lugoj in sectia Boli Infectioase in perioa-
da 27.03-6.04.2009. La examenul fizic nu s-au notat modi-
ficari obiective. Investigatia de laborator, care a pus in evidenta
un sindrom inflamator bine exprimat (tabel I) a fost comple-
tatd cu examinirile radiologice — Rx.torace (transparenta pul-
monari crescutd; cord orizontalizat; aorti derulatd), bariu
pasaj (esofagita de reflux; bulbitd) si cu ecografia abdominala
(ficat cu structurd omogena, intens hiperecogeni; in rest fiara
modificiri). A urmat tratament cu ciprofloxacina 2 x 400 mg/zi.

Persistenta sindromului febril a determinat transferul in
Clinica de Boli Infectioase II din Timisoara (perioada 06.04-
15.04.2009). La internare: febra 38,6°C, candidozi orala, hiper-
emie conjunctivala intensi la nivelul ochiului sting. Biologic:
sindrom inflamator (tabel I), cresterea enzimelor de citoliza
(ALAT 108 u/l, ASAT 45 u/l), a fosfatazei alcaline (378 u/l), a
gama-glutamil transpeptidazei (173 u/l), a acidului uric (9,11
mg%) si a colesterolului (270 mg%). Culturile efectuate (hemo-
culturd, uroculturd, exudat faringian) au fost sterile.

Tabelul I.
Evolutia probelor biologice

27.03 06.04 22.04 19.06
Hb g% 12,8 11,9 10,3 9
HT % 37 35,7 30,9 26,8
Leucocite /mm3 12.800 12.700 12.500 11.600
Formula leucocitari % | N 75% N 82,9% N 77% N 76%
VSH mm 73 95/110 112 100
Fibrinogen g%o 11,2 10,2
Proteina C reactiva 24 mg/l pozitiv pozitiv
ALAT u/l 108 58 22
ASAT u/l 45 29 13
GGT u/l 173
Fosfataza alcalin3 v/l 378
Acid uric mg% 9,11 7,87

o0

Radiografia toracica din 08.04 a decelat o masi pseudo-
tumorald paratraheala inferior dreapta. Radiografia de
coloana cervicali a certificat modificirile din cadrul spondi-
lozei cervicale. Ecografia abdominala nu a adus date noi.

A urmat tratament cu perfalgan, metoclopramid, dicar-
bocalm si glucoza 10%.

in data de 14.04.2009 s-a efectuat CT torace si abdomen
cu substanti de contrast. Au fost descrise urmitoarele: masi
cu densitate de tesut moale, cu structurd neomogena, contur
neregulat, imprecis delimitat, cu dimensiuni de 43/28 mm,
localizata mediastinal anterior, paratraheal dreapta, cu plan
de clivaj aparent cu elementele vasculare paramediastinale
dreapta, cu efect de masa asupra peretelui lateral drept al tra-
heei. Masi cu acelasi pattern localizatd subclavicular dreap-
ta cu dimensiuni de 35/28 mm. Blocuri adenopatice rotunde
localizate hilar dreapta, infracarinar, cu dimensiuni maxime
de 20 mm. Adenopatii abdominale peritrunchi celiac nume-
roase, cea mai mare localizare peritrunchi celiac drept, cu
dimensiui de 34/23 mm (fig.1, 2 si 3).

Examinarea fibro-bronhoscopicd nu a relevat elemente
patologice.

in urma consultului pneumologic se decide internarea la
chirurgie toracici in vederea efectuirii biopsiei. Diagnosticele
la externare din clinica de boli infectioase au fost: Masd tumo-
rali mediastinali anterioard paratraheali dreapta; Poliade-
nopatii mediastinale, subclavicular dreapta si abdominale;
Sindrom febril prelungit de etiologie neprecizati; Candidozi
orofaringiana.

Pacientul a fost internat in Spitalul Clinic Municipal de
Urgenta Timisoara sectia Chirurgie Toracici in perioada
22.04-07.05.2009. S-au practicat mediastinoscopie si biopsie
a tumorii mediastinale. Examenul histopatologic a pledat pen-
tru un proces inflamator necrotizant nespecific, diagnosticul
la externare fiind: Adenopatie paratraheali secundara unei
inflamatii cronice nespecifice.

Pacientul a continuat si fie febril, fara alte acuze subiecti-
ve. In urma consulturilor efectuate (boli infectioase, pneumo-
logie) se decide reinternarea pacientului la chirurgie toracica
in vederea reevaluirii (09.06-19.06.2009). S-a practicat mini-
toracotomie axilara spatiul IIT intercostal stinga videoasistati,
biopsie ganglionard axilard, biopsia tumorii mediastinale.
Examenul histopatologic al ganglionului a relevat limfadenita
reactivd nespecifica, dar in fragmentul tumoral s-au pus in
evidenta arii extinse de necrozi astructurati, cu contur ser-
piginos, bordurate de histiocite epitelioide in aranjament pali-
sadat si histiocite gigante multinucleate de tip Langhans (fig.
4 si 5). Diagnosticul la externare: Tuberculozi ganglionari
mediastinali. Bacterioscopia directi efectuati din cazeumul
ganglionar a fost negativi, dar cultura a fost pozitiva pentru
bacilul Koch.

Din data de 22.06.2009 s-a instituit tratament antituber-
culos cu rifampicind 600 mg/zi, hidrazida 300 mg/zi, etam-
butol 1,6 g/zi, pirazinamida 2 g/zi in regim de 7/7 dupi care
pacientul a devenit afebril si a evoluat favorabil pani in pre-
zent. Din data de 01.09.2009 a continuat tratament cu rifam-
picina plus hidrazida.

Discutii

Sindromul febril prelungit de etiologie neprecizati este
o entitate clinica ce reprezinta o provocare pentru clinician,
infectia tuberculoasi fiind o cauzi frecventi a febrei prelun-



Figura 1.
B.N. CT torace. Tumora paratraheali
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Figura 2.
B.N. CT torace. Tumora paratraheali
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Figura 3.
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gite. Limfadenita tuberculoasi este una din cele mai des intal-
nite forme de manifestare a tuberculozei extrapulmonare!213.

Mediastinul este o ,cutie a Pandorei“ atat prin dificulta-
tea abordarii directe, cat si prin faptul ca in el coexistd o mul-
time de sisteme: respirator (trahee, bronhii, pleurd),
cardiovascular (cord, artere, vene), digestiv (esofag), limfatic
(ganglioni), nervos — susceptibile de a genera o patologie com-
plexa si adesea asociatd din cauza raporturilor de contigui-
tate. Doar in rare situatii localizarea intr-un anumit etaj al
mediastinului poate sugera cu probabilitate mare un anumit
diagnostic: timomul (in etajul supero-anterior), tumori ner-
voase (in santul costo-vertebral), chist pleuro-pericardic (in
sinusul cardiofrenic drept). In majoritatea cazurilor se impu-
ne explorarea neinvazivi CT/angioCT/PET sau/si invaziva:
mediastinoscopie, toracoscopie, toracotomie minima, punctie
transtoracica cu ac fin, insotite de recoltarea de biopsii®*. in
tara noastra patologia mediastinald este dominati de proce-
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se infectioase, pana la varsta de 35-40 de ani si de cele tumo-
rale peste acestd varsta.

Diagnosticul de tuberculoza mediastinali este dificil da-
toritd faptului ca semnele clinice sunt nespecifice, modificarile
parenchimatoase nu sunt caracteristice, indicele diagnostic al
metodelor de laborator de rutini este scizut si trasiturile
radiologice specifice sunt absente. in ordinea frecventei sunt
afectate urmatoarele statii ganglionare: grupul paratraheal,
interbronhial si inter-traheo-bronsic.

Mediastinul este una dintre cele mai importante intersectii
a cailor limfatice profunde din organism si poate cumula o pato-
logie ganglionard deosebit de bogati. Adenopatiile mediasti-
nale pot fi:

* benigne, cu caracter inflamator sau reactional: in tuber-
culoza, sarcoidoza, histoplasmozi, bronhopneumonii
acute sau cronice, microbiene (stafilococice) sau virale
(gripa, varicela), micotice (histoplasmoza, moniliaza),
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Figura 4.
B.N. Biopsie — fragmente tumord mediastinali. Coloratie HE: celule gigante Langhans (1),
macrofage epitelioide (2), necroza astructurati (3,4).

Figura 5.
B.N. Biopsie — fragmente tumora mediastinald — coloratie tricrom Masson.
Celuli giganti Langhans (1), macrofag (2), zoni de necrozi (3).

pneumoconioze (silicoze), parazitoze (filarioza), cola-
genoze (periarterita nodoasa).

* maligne: in hemopatii maligne (leucemii, limfoame Hod-
gkiniene si non-Hodgkiniene), neoplasme bronhopul-
monare proximale, distale (bronsiolo-alveolare) sau cu
diverse alte localizari (epitelioame esofagiene, amigdalie-
ne, de tiroida, sin, glande suprarenale, rinichi, testicul).

Imaginea boselata, paratraheali evidentiati pe radiogra-

fia toracicd si CT a orientat (prin aspect, varsta, sexul pacien-
tului) spre o tumord, dar prin febra persistentd (valori ce
depaseau 38°C) si sindromul inflamator nespecific si anemic
(tabel I), spre o cauza infectioasa (adenopatie tuberculoasi)
sau chiar o tumora necrozati si suprainfectata. Prima biop-
sie a tumorii mediastinale nu a fost edificatoare, ceea ce ne-a
obligat la axarea cercetérilor ulterioare pe diagnosticul di-
ferential al adenopatiilor mediastinale si abdominale.

NN

Adenopatia paratraheala secundara unei inflamatii croni-
ce nespecifice a fost exclusd prin absenta unui focar primar
si prin lipsa de raspuns la tratamentele antibiotice repetate,
cu spectru larg pe care le-a efectuat pacientul.

Persistenta sindromului febril, absenta unor cauze eviden-
te ale masei tumorale mediastinale ne-au obligat si pastram
in atentie etiologia tuberculoasi si si recomandam efectua-
rea toracotomiei si repetarea examinarilor morfopatologice
din fragmentele recoltate.

La pacientul prezentat diagnosticul etiologic al maselor gan-
glionare a fost stabilit cu intarziere datorita particularitatilor
cazului (lipsa adenopatiilor periferice echivalente, absenta sem-
nelor de impregnare caracteristice infectiei tuberculoase, a de-
ficitului ponderal etc.), precum si imposibilitatii evidentierii
leziunilor histopatologice caracteristice din fragmentul recol-
tat initial prin mediastinoscopie si a neefectuarii testului



Quantiferon TB-gold din motive tehnice in acel moment. Cu
toate acestea, mediastinoscopia a fost utild pentru exclude-
rea unui proces malign posibil.

Tabloul clinic a fost dominat de acuzele legate de esofagi-
ta de reflux, semnele respiratorii au lipsit cu desavarsire. Nu
am putut evidentia un deficit de aparare imuna umorala sau
celulard (ELFO, CD4) sau o patologie asociatd cu imunode-
presie (serologie ELISA HIV1-HIV2 negativa, PSA si CA19-
9 normale). De remarcat leucocitoza (11760/mm?3) cu neutrofilie
(82,9%) la determinari repetate, care nu sunt caracteristice
infectiei tuberculoase.

Concluzii

Baciloscopia directa, culturile negative, chiar si lipsa evi-
dentierii histopatologice a granuloamelor specifice nu exclud
diagnosticul de tuberculoza.

in caz de suspiciune clinici documentati, utilizarea judi-
cioasa a metodelor de diagnostic invazive de confirmare a diag-
nosticului, precum si instituirea precoce a tratamentului
antituberculos si monitorizarea atenti a reactiilor adverse la
terapie reprezintd managementul de succes al cazurilor de
tuberculozid extrapulmonara. Munca in echipa formata din
infectionist (diagnostic de etapd), chirurg toracic, morfopa-
tolog (diagnostic etiologic) si pneumoftiziolog (tratament) ame-
lioreazad prognosticul acestei categorii de pacienti.

Utilizarea pe scard mai larga a metodelor moderne
(Quantiferon TB gold, evidentierea ADN prin PCR etc.) vor
facilita diagnosticul tuberculozei ganglionare.

Avand in vedere cresterea numarului persoanelor infec-
tate cu virusul HIV, vom intdlni mai frecvent pacienti cu ade-
nopatii mediastinale tuberculoase aseminitoare cazului
prezentat.
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