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GLOSARIO

ADENOSINA DEAMINASA (ADA): es una enzima de distribucion ubicua en el
organismo, presente predominantemente en el linfocito T, en el que interviene en su
proliferacion por medio de la catalisis de la conversion de adenosina vy
desoxiadenosina hacia inosina y deoxinosina, respectivamente. Es atil su medicion
en el liquido pleural para el diagnéstico temprano de empiema tuberculoso cuando su
valor es superior a 40 + 4 U/L (Aggarwal, Agarwal, Sehgal, & Dhooria, 2019; Grosset
J, 2019; Shaw, Diacon, & Koegelenberg, 2019). Sin embargo, puede elevarse en
presencia de otras etiologias como artritis reumatoide, enfermedades
linfoproliferativas, derrame paraneumodnico, etc. (Oyonarte, 2015; Zhai, Lu, & Shi,
2016). También es util su medicion en liquido cefalorraquideo, peritoneal y/o
pericardico (Lewinsohn et al., 2017).

BACILOSCOPIA: es el examen microscopico directo para la deteccion de bacilos
acido alcohol resistentes (BAAR) en una muestra biologica. Constituye la herramienta
mas barata, rapida y de amplia disponibilidad para el diagnoéstico de tuberculosis,
aunque factores como el tiempo de recogida, procesamiento de la muestra, técnica
utilizada y experiencia del operador, pueden afectar su rendimiento (Lyon & Rossman,
2017; Navarro Ballester, 2017; Pai et al., 2016).

IMPACTACION MUCOIDE: constituye un signo indirecto de bronquiectasia y consiste
en una imagen tubular con densidad de tejidos blandos que representa el bronquio
dilatado y ocupado de moco o con niveles hidroaéreos. Puede aparecer como
opacidad lobulada, en dedo de guante, ramificada o redondeada. Cuando el plano de
corte es transversal al impacto mucoso, se puede confundir con una arteria (Choi,
Lee, Lee, & Park, 2018; Han, Xiang, Ridley, & Ridley, 2018).

NEUMONIA POSTOBSTRUCTIVA: infeccion del parénquima pulmonar distal a una
obstruccion bronquial. Se observa mas frecuentemente en pacientes con neoplasias
primarias del pulméon (40 — 55%), debido a compresion extrinseca, obstruccién
endobronquial, o a los dos mecanismos. Se ha reportado en el 2% de pacientes
hospitalizados por neumonia adquirida en la comunidad (Rolston & Nesher, 2018).

NEUMONITIS: es la inflamacioén del intersticio pulmonar con la consecuente pérdida
de la estructura del parénquima pulmonar, comunmente vista en la neumonia de
origen viral, debida a reacciones alérgicas y/o efecto de radioterapia o exposicion a
otras sustancias (Villar Gémez, 2017).

NUCLEO DE MICROGOTAS INFECCIOSAS: particulas procedentes de una persona
con tuberculosis pulmonar aerosolizadas por la tos, los estornudos o al hablar, que se
secan mientras se transmiten por el aire, permanecen suspendidas durante periodos
prolongados y alcanzan las vias respiratorias terminales (John E. Bennett, 2015).
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NECROSIS CASEOSA: proceso de coagulacion proteica que condiciona una necrosis
con depodsito de lipidos complejos procedentes de la cipsula de los bacilos destruidos
por la respuesta inmune primaria. Su nombre se debe al aspecto de queso fundido
que presentan las areas donde se desarrolla (Hunter, 2016).

POSTRACION: abatimiento por enfermedad o afliccion. Accién o efecto de postrar o
postrarse: enflaquecer, debilitar, quitar el vigor y las fuerzas (RAE, 2019) En el
presente documento se refiere a aquel individuo que por su condicién de enfermedad
se ve obligado a permanecer en cama.

VALIDEZ DE UNA PRUEBA DIAGNOSTICA: es el grado al cual una prueba o
sustituto, mide lo que se desea cuantificar. Existen varios tipos de validez: - de
contenido: que describe la extension donde una medida refleja la dimension de un
problema particular; - de constructo: referida a la extension donde una medida
conforma un fendmeno externo establecido; y, por Ultimo, - de criterio: donde una
medida se correlaciona con una prueba de referencia (estandar de oro), es decir que
pueda predecir un fenbmeno observable. En otras palabras, se puede definir como la
capacidad de una prueba para distinguir entre los individuos que tienen la
enfermedad, de aquellos que no la tienen (Donis, 2012).

TASA DE DETECCION DE CASOS: Es un indicador aproximado de incidencia.
Estima la magnitud del problema y estado actual de la transmisién, asi como ayuda a
calcular la necesidad de medicamentos. Comprende una razén en la que el
numerador es el numero de casos notificados recientemente (incluyendo recaidas) y
el denominador los casos estimados de incidentes (ILEP, 2001).

TOMOGRAFIA DE ALTA RESOLUCION: es una modalidad que emplea una
colimacién de 0,23 — 0,35 mmy reconstruye la imagen utilizando un algoritmo espacial
de alta frecuencia. De esta manera, la resolucion de las imagenes permite definir la
anatomia del lobulillo pulmonar secundario y determinar fielmente la localizacion,
extension y caracteristicas de las diferentes alteraciones del parénquima pulmonar
(Kakinuma et al., 2015; Lauri, 2017).
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RESUMEN

INTRODUCCION: En Risaralda, departamento considerado zona endémica para la
enfermedad, no se habia efectuado ningun estudio que describiera la prevalencia de las
imagenes de tomografia sugestivas de actividad tuberculosa ni que las relacionara con
los resultados de cultivo. Se planteé un proyecto de investigacion para generar
informacién que permitiera modificar las préacticas actuales en cuanto al uso de este
método diagndstico en la caracterizacion de esta enfermedad tan prevalente y con alta
mortalidad.

METODOS: Se disefi6 un estudio de evaluacion de la prueba diagndstica, retrospectivo,
observacional y descriptivo. Se recolectaron variables microbioldgicas y radiolégicas, a
partir de registros de historia clinica e imagenes de tomografia de térax, pertenecientes
a pacientes hospitalizados con diagndstico o sospecha de tuberculosis pulmonar activa,
desde enero de 2014 hasta diciembre de 2017. Se construy0 una tabla 2x2 para cada
variable radiolégica, en relacion con el diagnéstico de la enfermedad dado por el cultivo;
con lo que se calculo la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo, valor
predictivo negativo, razén de verosimilitud positiva y razon de verosimilitud negativa. Con
la identificacion de las variables de mejor desempefio se elaboré un analisis en paralelo.

RESULTADOS: Se analizaron 628 registros de pacientes, en los que se hicieron 8380
cultivos de especimenes respiratorios, la mayoria provenientes de Pereira. Se obtuvo
cultivo en medio solido para M. tuberculosis a partir de muestras de esputo (47%), lavado
broncoalveolar (33,7%), aspirado traqueal (5,5%) y otras muestras como pleura y liquido
pleural (13,8%). Los hallazgos de imagen mas prevalentes fueron: derrame pleural libre
(50,3%), consolidacion (42%) y tractos fibroticos (33,5%), entre otros. ElI mejor
desempeiio diagnostico lo tuvo la opacidad micronodular, arbol en gemacioén, cavitacion
apical y nédulo, cada uno con valor predictivo negativo mayor a 80%.

CONCLUSION: Para la muestra estudiada, no encontrar en la tomografia de torax los
hallazgos opacidad micronodular, arbol en gemacion, cavitacion apical y nédulo, puede
predecir la ausencia de tuberculosis pulmonar activa en el 89,4% de los casos. Por otro
lado, es 2,4 veces mas probable no tener el diagndstico de la enfermedad cuando estos
hallazgos no estan presentes.

PALABRAS CLAVE: Tuberculosis pulmonar — Tomografia computarizada por rayos X —
Medios de Cultivo — Colombia
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INTRODUCCION

La tuberculosis (TB), anteriormente llamada tisis, es una enfermedad infecciosa, cronica,
causada por bacterias agentes del complejo Mycobacterium tuberculosis (MTB); que
afecta con mayor frecuencia a los pulmones, aunque puede localizarse en cualquier
organo. Ha sido causante de discapacidad y muerte desde tiempos prehistoricos,
documentandose en restos arqueoldgicos de mas de 5.000 afios y mencionandose en la
literatura medieval cuando se creia que el toque de un rey podia sanar las lesiones de
escréfula o TB del ganglio linfatico cervical. Incluso se cree que el mal de Pott o TB
vertebral, era la causa del dolor y deformidad que aquejaba a Quasimodo, el famoso
personaje jorobado de la novela Notre Dame de Paris, escrita por el francés Victor Hugo
en 1831 (Bechini Bernad, 2017; Grosset J, 2019; Lauer, 2017; Navarro Ballester, 2017).

El MTB se constituye por lo menos de siete especies del género Mycobacterium, familia
Mycobacteriaceae y orden Actinomycetales, que causan TB en los seres humanos y la
enfermedad zoonotica. Estas especies comparten el 99% de identidad en las secuencias
y probablemente evolucionaron a partir de un unico ancestro clonal. M. tuberculosis
ocasiona la gran mayoria de casos de TB humana en el mundo. M. africanum causa TB
en Africa oriental, donde es responsable de mas del 50% de los casos. M. canetti es una
etiologia extremadamente rara en la zona del cuerno de Africa. M. bovis provoca la
enfermedad en el ganado vacuno y se disemina a los humanos a traves del contacto con
los animales y por el consumo de leche contaminada. En la actualidad, los casos
reportados en humanos son escasos debido a la pasteurizacion de productos lacteos. M.
caprae, otro patdégeno del ganado caprino y vacuno, M. microti, patdgeno de los roedores,
y M. pinnipedii, patégeno de las focas, pueden ser fuente de TB zoonética en los
humanos. Se trata de bacilos aerobios inmaviles, no formadores de esporas, con un alto
contenido de lipidos de elevado peso molecular en la pared celular. La formaciéon de una
microcolonia es lenta y tarda entre 4 y 8 semanas para visualizarse en un medio sélido.
Su periodo de generaciéon es de 15 a 20 horas, en contraste con el tiempo inferior a una
hora, caracteristico de los patdogenos bacterianos mas comunes (Briquet et al., 2019;
John E. Bennett, 2015; Lan, Bastos, & Menzies, 2016; Orgeur & Brosch, 2018; Yeboah-
Manu, de Jong, & Gehre, 2017).

El humano adquiere la infeccion por la via respiratoria a través de la inhalacién de nacleos
de microgotas aerosolizadas, procedentes de un sujeto con TB pulmonar; emitidas al
hablar, toser, estornudar e incluso espirar. Un episodio de tos puede producir 3.000
nucleos de microgotas infecciosas; la misma cifra que una conversacion durante cinco
minutos, mientras que el estornudo genera un namero muy superior. Estas pequefias
particulas pueden permanecer hasta 30 minutos en el aire en suspension, pudiendo
ingresar hasta la via aérea de pequefio tamafio y tener contacto con los macrofagos
alveolares. Sin embargo, la transmision de la enfermedad depende de la conjugacién de
elementos como el ambiente donde se produce la exposicion, duracién de la misma, y
susceptibilidad individual del receptor, entre otros (Churchyard et al., 2017; Davies, 2016;
Grosset J, 2019; John E. Bennett, 2015).
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Son muchos los factores de riesgo conocidos para el desarrollo de la enfermedad,
incluyendo las condiciones que se asocian con defectos de los linfocitos T y/o de la
funcion de los macréfagos. Se enumeran algunos de indole social como la desnutricion,
y el consumo de tabaco y estupefacientes, frecuentemente observados en personas
privadas de la libertad y habitantes de la calle; y otras condiciones médicas como la
enfermedad renal crénica, diabetes mellitus, silicosis, cancer de cabeza y cuello,
procesos linfoproliferativos, derivacion yeyunoileal y gastrectomia subtotal, asi como el
tratamiento con corticosteroides u otras terapias inmunosupresoras. La coinfeccion con
el virus de inmunodeficiencia humana (VIH) es el factor de riesgo mas fuerte conocido,
tanto para la progresion inmediata como tardia de la TB (la enfermedad progresa 5-10%
cada afo, a diferencia de los seronegativos en quienes progresa 5-10% de por vida)
ademas de ser la poblacion con mayor afectacion extrapulmonar (Bechini Bernad, 2017;
John E. Bennett, 2015; Kim, Lee, & Kim, 2017; Lépez, 2018; Nachiappan et al., 2017;
Navarro Ballester, 2017; WHO, 2018).

Se ha estimado que 80-90% de los sujetos con TB activa tienen compromiso pulmonar.
No existe una relacion directa entre la extension de la afectacion pulmonar y la clinica. Al
inicio de la infeccion puede haber pocos 0 ningun sintoma, hasta que se desarrolla la
reaccion de hipersensibilidad al microorganismo después de la semana 4 a la 6, cuando
puede generarse fiebre y malestar general. Sin embargo, las manifestaciones clinicas
son inespecificas y muy variables. Si esta presente, la tos suele ser seca durante las
primeras semanas 0 meses, pero con el tiempo tiende a convertirse en productiva,
mucoide o mucopurulenta, y su duracion mayor a dos semanas puede aumentar la
especificidad para el diagnéstico de enfermedad activa hasta un 96% pero con una
sensibilidad del 24% (Lyon & Rossman, 2017; Navarro Ballester, 2017; Turner &
Bothamley, 2015).

La clinica constituye el primer paso para la sospecha diagndstica, junto con la imagen
radiolégica y la baciloscopia, pero la viabilidad de estos hallazgos se confirma con el
crecimiento de colonias en el cultivo. Debido a la demora en el crecimiento de la
micobacteria y a la escasa sensibilidad de la baciloscopia, en algunos casos una elevada
sospecha clinico-radiolégica podria justificar el inicio del tratamiento farmacolégico
mientras se espera la confirmacion bacteriolégica (Bechini Bernad, 2017).
Tradicionalmente se ha empleado la radiografia de térax como la principal herramienta
de imagen para el diagndstico de TB pulmonar, pero con el advenimiento de nuevas
tecnologias con mayor sensibilidad y especificidad, se hace necesario conocer la utilidad
de estas Ultimas previo a la obtencion del cultivo.

En las proximas lineas se expone un trabajo de investigacion concerniente a la validez
diagnostica de la tomografia computarizada (TC) de térax para el diagnéstico de TB
pulmonar, teniendo en cuenta la prevalencia de las imagenes comunmente asociadas a
esta enfermedad, encontradas dentro de una poblacién endémica que acudié a un centro
hospitalario de mediana y alta complejidad en la ciudad de Pereira (Colombia).
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(1) PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La TB es una de las primeras diez causas de muerte a nivel mundial y la principal causa
por un Unico agente infeccioso por encima del VIH/SIDA. En 2017 se enfermaron cerca
de 10 millones de personas y murieron 1.6, siendo la mayoria procedentes de paises con
medianos y bajos ingresos (WHO, 2018). Segun el informe de las Américas, Colombia
ocupo el quinto lugar dentro de los paises con mayor incidencia durante ese mismo afio,
en el que se notificaron al Sistema de Vigilancia de Salud Publica de Colombia (SIVIGILA)
14.480 nuevos casos de todas las formas (12.056 pulmonar y 2.424 extrapulmonar),
reportando una tasa de incidencia nacional de 26.3 casos por cada 100.000 habitantes.
Risaralda por si sola ocupé el segundo lugar en incidencia con 50.4 casos x 100.000
habitantes (374 pulmonar y 111 extrapulmonar), lo cual constituye un dato alarmante que
motiva a gestionar planes de mejora para la prevencion, diagnostico y tratamiento
oportuno de esta enfermedad (INS, 2018; Lopez, 2018).

La tasa de deteccion de casos (TDC) global de TB es ~ 64%, lo cual significa que cerca
de 36% de los casos incidentes no se detectan. Esto conlleva a perder una cifra
aproximada de 3.3 millones de enfermos alrededor del mundo, ya sea por no
diagnosticarse o porque se diagnostico, pero no se report0 en los sistemas de
informacion. Para América la TDC es cercana a 79%, lo cual significa que cada afo
33.000 pacientes con la enfermedad no son detectados o reportados (Teran & de Waard,
2015).

En el afio 2015, la estrategia “END TB” emitida por la Organizaciéon Mundial de la Salud
(OMS) planted los siguientes indicadores: A 2035 reducir a 95% el nimero de muertes
por TB comparado con el afio 2015; reducir a 90% la tasa de incidencia de la enfermedad
comparado con el mismo afio y, llevar a cero los costos catastroficos de las familias
afectadas por la enfermedad (WHO, 2018).

Aunque el estudio bacteriolégico mediante baciloscopia es un pilar fundamental del
diagndstico, dado su sencillez, rapidez y bajo costo; su sensibilidad puede llegar a ser
hasta de un 40%, sefialando que un resultado negativo no descarta la enfermedad (alta
tasa de falsos negativos). Por ende, el aislamiento e identificacion de M. tuberculosis
mediante cultivo, ya sea en medio soélido o liquido, continda siendo en la actualidad el
método estandar para el reconocimiento de infeccion. Con la limitacion del tiempo
necesario para obtenerse el crecimiento del microrganismo, que puede demorarse hasta
8 semanas en el caso de los medios sdlidos y 4 semanas en el caso de los medios
liquidos (Amicosante et al., 2017; Azadi, Motallebirad, Ghaffari, & Shojaei, 2018; Bechini
Bernad, 2017; Davies, 2016; John E. Bennett, 2015; Raghuvanshi et al., 2016; Ryu, 2015;
Teran & de Waard, 2015).

Los tests de amplificacion de acidos nucleicos pueden usarse para diagnastico rapido del

MTB en especimenes respiratorios (tiempo de notificacion de dos horas), ademas de
detectar farmacorresistencia por la identificacion de fragmentos genéticos o codones
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especificos. En la poblacion general se ha comprobado su alto desempefio diagnostico:
Para Xpert MTB/RIF® sensibilidad 85% y especificidad 98%, y para Xpert Ultra®,
sensibilidad 88% y especificidad 96%. Las recomendaciones actuales de los Centros
para el Control y Prevencion de Enfermedades, sugieren su uso en al menos una muestra
respiratoria con baciloscopia negativa cuando se sospeche infeccién. En los casos de
baciloscopia positiva, pueden usarse para diferenciar M. tuberculosis de los otros
miembros del complejo y tiene un valor predictivo positivo >95%. Sin embargo, si el test
es positivo pero la baciloscopia negativa, los resultados deben basarse sobre el juicio
clinico, teniendo en cuenta que la sensibilidad puede disminuir hasta 67% (Arias F, 2016;
Dorman et al., 2018; Horne et al., 2019; Lewinsohn et al., 2017; Lyon & Rossman, 2017;
Yan, Xiao, & Zhang, 2016).

La radiografia del torax es sensible (>90%) en identificar anormalidades en el parénquima
pulmonar, desde opacidades alveolares hasta nédulos y atelectasias con pérdida de
volumen pulmonar, generalmente localizadas hacia la parte superior y posterior de los
pulmones. No obstante, debe resaltarse que ninguna de las imagenes mencionadas es
especifica de TB (<50%) y enfermedades como las micosis profundas, cancer pulmonar,
sarcoidosis y neumonias de origen bacteriano, entre otras, pueden presentar signos
radiolégicos semejantes (Bhalla, Goyal, Guleria, & Gupta, 2015; Ebrahimzadeh,
Mohammadifard, & Naseh, 2014; Lyon & Rossman, 2017; Navarro Ballester, 2017;
Nguyen, Jenny-Avital, Burger, Leibert, & Achkar, 2015; Ryu, 2015).

Dada su amplia disponibilidad en el medio hospitalario y su constante perfeccionamiento
mediante la implementacion de tecnologias con mejor detalle anatémico, la TC podria
convertirse en una herramienta diagnostica 0til que resuelva las limitaciones
anteriormente expuestas; sobretodo en el caso de pacientes gravemente enfermos, en
los que deba iniciarse tratamiento antituberculoso antes de obtener los resultados de
cultivo y en los que no siempre se puede realizar una adecuada anamnesis (p. €],
inconciencia, uso de ventilacidon mecéanica, barreras culturales idiomaticas, etc.). La TC
de torax puede identificar y caracterizar mejor algunos compromisos como la enfermedad
diseminada o extrapulmonar (Bechini Bernad, 2017). Su rendimiento diagndstico
depende de la prevalencia de la enfermedad en la poblacion, del patrén radiolégico
(patrén miliar, arbol en gemacion, cavitaciones, etc.), y del tipo de TC empleada
(convencional o de alta resolucion), reportandose una sensibilidad que varia entre 83-
98% Yy una especificidad de 40-99% (Alsowey, Amin, & Said, 2017; Contreras, Pacheco,
& Conchari, 2008; Gonzalez Constan et al., 2003; Navarro Ballester & Marco Domenech,
2015; Shaarawy, Zeidan, Sabry, & Nouh, 2013; Yeh, Neoh, Chen, Chou, & Wu, 2014).

Hasta el momento no se ha respaldado en la literatura cientifica el empleo sistematico de
la TC de térax para el diagnéstico de TB pulmonar. En los pocos estudios realizados
figuran tamafios de muestra en algunas ocasiones insuficientes, resultados heterogéneos
entre diversas localizaciones geogréficas e incluso errores metodolégicos que conducen
a conclusiones de modesta confiabilidad. En el departamento de Risaralda, considerado
zona endémica para la enfermedad (Zapata-Marin, Gamboa-Santacruz, Betancur
Pulgarin, & Rodriguez-Morales, 2015), no se ha efectuado ningun estudio que describa
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la prevalencia de las imagenes sugestivas de TB pulmonar en TC de térax ni las
caracteristicas operativas que validen el uso rutinario de la prueba. A partir de lo
anteriormente expuesto, se formula la pregunta de investigacion: ¢ Cuél es la prevalencia
de cada hallazgo de TC de térax encontrado en pacientes hospitalizados con sospecha
de TB pulmonar activa dentro de un area endémica, y su validez para el diagnéstico de
la enfermedad?
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2) JUSTIFICACION

El presente trabajo describe los hallazgos de TC de térax presentes en un grupo de
pacientes internados con sospecha de TB pulmonar en un hospital de referencia de la
ciudad de Pereira (Risaralda, Colombia). Esto permitira conocer la prevalencia de las
imagenes clasicamente relacionadas con la enfermedad, y al evaluarlas junto con los
resultados de cultivo (método de diagndstico estandar), estimar la validez de cada una'y
establecer modelos de prediccion de la enfermedad previo al aislamiento de la
micobacteria. Los resultados de esta investigacion permitirAn generar hip6tesis con
respecto a la actividad tuberculosa a nivel pulmonar a partir de un hallazgo radiolégico; a
la vez que constituiran un paso importante en la produccion cientifica de la Universidad
Tecnolégica de Pereira en esta linea de investigacion. Por otro lado, proveeran
informacion que respalde o modifique las practicas actuales en el diagnéstico de la TB
pulmonar, pudiendo solucionar las dificultades encontradas en estudios previos.
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(3) OBJETIVOS

(3.1) OBJETIVO GENERAL
= Evaluar la prevalencia y validez diagndstica de los hallazgos de TC de térax
encontrados dentro de una poblacion con sospecha de TB pulmonar activa.

(3.2) OBJETIVOS ESPECIFICOS
= Calcular de cada hallazgo de TC de térax la prevalencia y las caracteristicas
operativas (sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo, valor predictivo
negativo, razén de verosimilitud positiva [LR+] y razén de verosimilitud negativa
[LR-]) para el diagnéstico de TB pulmonar activa.

= Describir algunas caracteristicas socio-demograficas, asi como los resultados de
baciloscopia y diagnostico molecular de los sujetos de estudio.
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NOTA ACLARATORIA: Las imagenes de TC de térax expuestas a continuacién son
extraidas de la base de datos de la IPS Im&genes Diagndsticas sede Hospital
Universitario San Jorge de Pereira, y pertenecen a los registros de los pacientes incluidos
en el presente estudio. Se anonimizaron para garantizar confidencialidad. Fueron
revisadas en conjunto por un radiélogo y un neumologo expertos en patologia del térax.
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(4) MARCO TEORICO

La infeccién por TB se inicia cuando la bacteria alcanza el alvéolo pulmonar y es
fagocitada por macréfagos, que gracias ala interaccion con los linfocitos T, se diferencian
en histiocitos epitelioides y se agregan para formar una reaccion granulomatosa
progresiva en el parénquima, cuya manifestacién macroscopica es la “lesion de Ghon”.
Se estima que la cantidad minima necesaria para iniciar este proceso se encuentra en el
rango de 5 a 200 bacilos. El foco inicial suele ser subpleural y estar en la zona intermedia
del pulmén (segmentos inferiores de los l6bulos superiores y segmentos superiores de
los l6bulos inferior y medio), donde la magnitud del flujo aéreo favorece el depdsito
bacteriano. Suele ser Gnico, aunque en el 25% de los casos puede haber focos multiples
(Churchyard et al., 2017; Davies, 2016; John E. Bennett, 2015; Pai et al., 2016).

En individuos inmunocompetentes los linfocitos T-CD4 secretan citocinas que estimulan
a los macréfagos a destruir este foco, por lo general al cabo de una semana debido a la
lentitud del crecimiento bacteriano. No obstante, estos no siempre son eliminados por
completo del granuloma, con lo que pueden permanecer como infeccion latente durante
afos. Sila enfermedad progresa, la “lesion de Ghon” aumenta de tamafio, aunque lo mas
comun es que vaya desapareciendo progresivamente hasta dejar una cicatriz. Cuando
esta lesion se asocia a la calcificacion de los ganglios linfaticos hiliares o paratraqueales,
recibe el nombre de “complejo de Ranke” (Bomanji, Gupta, Gulati, & Das, 2015). En
individuos inmunocomprometidos, en los que no puede realizarse adecuadamente la
reaccion granulomatosa, suele producirse una diseminacion de la infeccidon por via
linfatica a los ganglios regionales, asi como a lugares mas distantes del organismo por
via hematdgena, dando lugar a la denominada TB miliar (Bechini Bernad, 2017; Davies,
2016; Grosset J, 2019; Mathur, Badhan, Kumari, Kaur, & Gupta, 2017; Nachiappan et al.,
2017; Navarro Ballester & Marco Domenech, 2015; Pai et al., 2016).

Los términos “TB pulmonar primaria o de la infancia” y “TB pulmonar posprimaria, de
reinfeccion, o del adulto”, hacen referencia a dos presentaciones de la enfermedad en
distintos momentos de su evolucion, y surgieron de las observaciones radiologicas de
inicios del siglo XX, cuando se pensaba que la infeccion inicial (primaria) en la infancia
era universal. Las radiografias de los nifios exhibian caracteristicamente linfadenopatias
hiliares o mediastinicas de gran tamafio con neumonitis poco notoria en los campos
pulmonares inferior o medio, mientras que en los adolescentes y adultos lo habitual eran
las opacidades apicales o subapicales, a menudo cavitadas y sin linfadenopatias hiliares.
Si bien muchas infecciones primarias en los adolescentes y adultos simulan una infeccion
primaria en la infancia, en otros individuos de este grupo de edad el foco metastasico
pulmonar posteroapical progresa en cuestion de semanas hacia una neumopatia del
adulto, mientras que el foco inicial en el campo pulmonar inferior y las linfadenopatias
hiliares progresan sin ser detectadas (John E. Bennett, 2015). En la practica clinica
actual, es dificil distinguir los limites entre estos dos patrones radiol6gicos y muchas
veces existe solapamiento entre ambas entidades, por lo que el tiempo desde la
adquisicion de la infeccidn hasta el desarrollo de la clinica no es un predictor fiable de los
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hallazgos radiologicos (Navarro Ballester & Marco Domenech, 2015; C. S. Restrepo,
Katre, & Mumbower, 2016; Skoura, Zumla, & Bomaniji, 2015).

La TB pulmonar primaria hace referencia a una serie de manifestaciones radiolégicas
especificas, pero también puede entenderse como la primera exposicibn a la
micobacteria, desencadenando los eventos inmunol6gicos anteriormente descritos. Por
su parte la TB posprimaria consiste en la reactivacion de un foco de bacilos inactivos en
un area fibrética del pulmén y produce una infeccion granulomatosa crénica. A diferencia
de la forma primaria, existe progresion de la inflamacién y necrosis del parénquima
pulmonar con desarrollo de comunicaciones con la via aérea y formacion de cavidades
(segmentos apical y posterior de los |6bulos superiores) en mas de la mitad de los casos
(Navarro Ballester & Marco Domenech, 2015; C. S. Restrepo et al., 2016). Esto debido
en primer lugar a que el pulmon superior es mas susceptible del dafio tisular causado por
el bacilo, probablemente por el ambiente hiperoxigénico en los vértices pulmonares y a
la naturaleza aerobia de la bacteria. Por otro lado, al defecto del flujo linfatico a este nivel
porque el pulmon esta fijado por el apex (a diferencia de las bases, en contacto con el
movimiento del diafragma) y su desplazamiento es practicamente nulo. Este menor
desplazamiento permite una mayor acumulacion local de bacilos y cuando sobreviene la
hipersensibilidad, la necrosis tisular (Bechini Bernad, 2017; Churchyard et al., 2017; John
E. Bennett, 2015).

En el diagnostico de sospecha de la TB pulmonar debe utilizarse la radiografia de torax
gue, pese a no mostrar hallazgos especificos, es un fiel reflejo de las alteraciones
estructurales del pulmén. Cuando es normal tiene un alto valor predictivo negativo para
el diagnostico de TB activa. Sin embargo, la frecuencia de los examenes falsos negativos
puede llegar a ser de un 1% en la poblacion de adultos inmunocompetentes y aumentar
hasta un 15% en los pacientes con infeccion por VIH. Algunas series afirman que en
general el diagnéstico por este medio de imagen es correcto solo en el 49% de los
pacientes (34% en la enfermedad primariay 59% en la reinfeccion), mientras que técnicas
mas complejas como la TC de térax pueden efectivamente detectar hasta el 90% de los
casos (Bhalla et al.,, 2015; Ebrahimzadeh et al., 2014; Navarro Ballester & Marco
Domenech, 2015).

Mediante laimagen de TC pueden identificarse cinco patrones sugestivos de enfermedad
pulmonar primaria: afectacion parenquimatosa, linfadenopatia, derrame pleural,
afectacion de la via aérea y/o patron miliar, ya sea cada uno en solitario 0 asociados
(Skoura et al., 2015). En la reinfeccion, ademas de los anteriores, pueden aparecer:
cavitaciones, opacidades nodulares centrilobulillares (arbol en gemacion) y opacidades
en vidrio esmerilado, ademas de complicaciones parenquimatosas (fibrosis pulmonar,
tractos fibroticos, pérdida de volumen pulmonar), de via aérea pequefia (bronquiectasias,
enfisema), vasculares (aneurisma de Rasmussen), mediastinicas (derrame pericardico,
mediastinitis fibrosante), pleurales (engrosamiento, fistula broncopleural, neumotoérax)
y/o de pared toracica (empiema necessitatis, extension 6sea, formacion de abscesos).
Aln con todo esto, existen hallazgos sugestivos de actividad en ambas presentaciones
de la enfermedad (Bomaniji et al., 2015; Lyon & Rossman, 2017; Nachiappan et al., 2017;
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Navarro Ballester, 2017; Navarro Ballester & Marco Domenech, 2015; C. S. Restrepo et
al., 2016). La tabla 1 resume los principales signos radiol6gicos sugestivos de actividad
e inactividad en TB pulmonar con sus respectivos porcentajes de frecuencia obtenidos
de las diferentes series (Alsowey et al., 2017; Contreras et al., 2008; Ebrahimzadeh et al.,
2014; Gonzélez Constan et al., 2003; Nguyen et al., 2015; Raghuvanshi et al., 2016;
Shaarawy et al., 2013; Yeh et al., 2014). En algunos casos es notable el amplio rango
descrito para un mismo criterio al sumarse los resultados de todas las fuentes
bibliogréaficas; sugiriendo esto variabilidad en las caracteristicas operativas de la prueba
diagnéstica.

Tabla 1. Signos radioldgicos sugestivos de actividad e inactividad en TB pulmonar
Signos de actividad Frecuencia t
Opacidad en vidrio deslustrado 68-80%
Cavitaciones 53-74%
Consolidaciones 63-70%
Opacidades nodulares 60-67%

Arbol en gemacion 58-67%
Linfadenopatias mediastinicas 47%
Derrame pleural 25-30%
Patron miliar 10-16%
Signos de inactividad Frecuencia t
Bronquiectasias 77-87%
Fibrosis 50-77%
Calcificaciones 16-77%
Engrosamiento o retraccion pleural 62-69%
Enfisema 37-54%
Pérdida de volumen pulmonar 16-38%

T Indica el rango de frecuencia en que fue hallado el signo al agrupar las diferentes series.

SIGNOS RADIOLOGICOS DE TB PRIMARIA

La afectacion parenquimatosa se manifiesta frecuentemente como consolidacion de
distribucion segmentaria o lobar, de apariencia similar a la neumonia bacteriana; que
puede afectar cualquier localizacién, pese a que es mas frecuente observarla en los
I6bulos superiores debido a su mejor ventilacion, y en el lado derecho como sucede en
cualquier otra infeccion de la via aérea (Bhalla et al., 2015; Moreira et al., 2011; Navarro
Ballester & Marco Domenech, 2015; Parkar & Kandiah, 2016; Rozenshtein, Hao, Starc,
& Pearson, 2015). En el 50% de los casos no se identifica en la radiografia simple (Bechini
Bernad, 2017). En la TC suele ser una opacidad densa y homogénea [Imagen 1], aunque
también puede observarse como un area de baja atenuacion por necrosis y mas
raramente cavitacion [Imagen 2]. En el 12 — 24% de los casos puede producirse
afectacion multifocal. Su resolucién generalmente es lenta, tomandose en algunas series
un tiempo tan largo como dos afios (Nachiappan et al., 2017).
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Imagen 1. Ventana de parénquima pulmonar perteneciente a dos pacientes diferentes
con TB pulmonar. En A se delimita con linea punteada el patrén de consolidacion en
ambos Iébulos inferiores y en B en todo el I6bulo superior izquierdo.

Imagen 2. Ventana de parénquima pulmonar: Cortes a diferente nivel de un mismo
paciente con TB pulmonar, en los que se sefiala con flecha consolidacion cavitada en el
I6bulo superior izquierdo.

La calcificacion de las lesiones pulmonares y ganglios linfaticos puede documentarse
en el 30% de los casos de TB primaria y habitualmente se requiere un tiempo que oscila
entre 6 meses y 2 afios para que tenga lugar su resoluciéon completa. Se trata de una
imagen hiperdensa, de contornos regulares, Unica o multiple, localizada generalmente en
un area especifica del pulmon [Imagen 3] (Bechini Bernad, 2017).

Imagen 3. A: Ventana de mediastino, B: Ventana de parénquima pulmonar de un mismo
corte en un paciente con TB pulmonar, en la que se sefialan hiperdensidades
correspondientes con calcificaciones.
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La lesion de Ghon (no siempre calcificada) es una cicatriz parenquimatosa, presente en
1 — 18% de los casos. El complejo de Ranke, previamente mencionado, constituye una
evidencia razonablemente fidedigna de TB primaria, pero también puede desarrollarse
como secuela de histoplasmosis o de otras infecciones micéticas que afectan los
pulmones y los ganglios linfaticos (Amin, Slater, & Mohammed, 2015; Bechini Bernad,
2017; Raju, Ghosh, & Mehta, 2017).

La linfadenopatia mediastinal e hiliar es la manifestacion mas comun de la TB primaria;
tipicamente denotada con un centro de baja atenuacién y aumento de captacion de
material de contraste en su periferia (cuando > 2 cm de diametro), que se deben a la
necrosis caseosa central con reaccion granulomatosa del tejido periférico [Imagen 4]. El
diagnostico diferencial incluye al linfoma, carcinoma metastasico e infeccion por
micobacterias no tuberculosas. Puede verse en 83 — 96% de los casos pediatricos y 10
— 43% de casos adultos, involucrando principalmente los ganglios paratraqueal e hiliar
homolateral a la lesion pulmonar (sobretodo el lado derecho), aunque en un tercio de los
afectados puede observarse bilateralmente (Nachiappan et al., 2017; Navarro Ballester
& Marco Domenech, 2015). Suele resolverse mas lentamente que la enfermedad
parenquimatosa. Los ganglios afectados disminuyen de tamario tres meses después del
inicio del tratamiento, aunque en ocasiones, pueden aumentar sin que esto signifique
fracaso terapéutico (Bechini Bernad, 2017).

b e ——.
Imagen 4. Ventana de mediastino con dos imagenes de un mismo corte perteneciente a
un paciente con TB pulmonar. En B se delimita con linea punteada color rojo un complejo
de linfadenopatia subcarinal e hiliar con centro necrotico y realce periférico.

El derrame pleural se observa en aproximadamente 25% de los casos de TB primaria y
18% de TB posprimaria en adultos, siendo la vasta mayoria unilateral (del mismo lado
gue la afectacién parenquimatosa y linfadenopatia). Se presenta menos en nifios (6 —
11%) y su prevalencia aumenta con la edad. Usualmente resulta de una reaccion de
hipersensibilidad al antigeno tuberculoso, mas que a una franca infeccion pleural, por lo
cual es raro el aislamiento del bacilo en el liquido pleural y su diagnéstico se basa en
otros hallazgos como pleocitosis linfocitaria y nivel de adenosina deaminasa (ADA) por
encima del limite establecido. Cuando el estudio del liquido no es concluyente, esta
indicada la realizaciéon de biopsia pleural, dado que es el estandar de oro para el
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diagnostico del compromiso tuberculoso a ese nivel. La completa reabsorcién del
derrame se da alrededor de las 6 semanas del inicio del tratamiento, aunque puede
demorarse hasta la semana 12. Si se trata de un empiema tuberculoso, tipicamente se
observan loculaciones o divisiones del espacio pleural, con engrosamiento y aumento de
la captacién de contraste [Imagen 5]. Tras su resolucion, puede persistir el engrosamiento
pleural con desarrollo de calcificacion y eventualmente conducir a fibrotérax (Nachiappan
et al., 2017; Navarro Ballester & Marco Domenech, 2015).

- |
Imagen 5. Ventana de mediastino en dos pacientes diferentes con TB pulmonar: En A
(derrame pleural tabicado) las puntas de flecha sefalan el aumento de captacion de
contraste de la pleura visceral, que se evidencia de mayor densidad que el liquido en el
espacio pleural (estrella). En B se sefala (triangulos) la presencia de derrame pleural
libre, con densidad homogénea en ambos espacios pleurales sin hiperdensidad alguna.

' / e

El compromiso de la pared bronquial puede observarse tanto en TB primaria como
reinfeccién, aunque es mas frecuente en esta ultima. La estenosis bronquial (10 — 40%
de los pacientes con TB activa) se debe tanto a la extension directa de la diseminacion
endobronquial como a la compresion extrinseca por linfadenopatia, y sus principales
manifestaciones radiologicas son la atelectasia, hiperinflacion lobar, impactacion
mucoide y neumonia posobstructiva (Nachiappan et al., 2017). La atelectasia consiste
en la reduccion de la aireacion de un segmento o |6bulo pulmonar, con el consecuente
colapso de este ultimo y disminucion del area de ventilacion, que se manifiesta enla TC
como hiperdensidad (similar a la afectacion parenquimatosa) y puede o no asociarse al
desplazamiento de estructuras adyacentes (vasos sanguineos, corazén, mediastino,
diafragma, etc.). Es menos frecuente en adultos, posiblemente por el mayor calibre de la
via aérea y la baja prevalencia de linfadenopatias. En la TB primaria afecta
caracteristicamente al segmento anterior de un I6bulo superior (pudiendo simular un
carcinoma broncogénico) o al segmento medial de un Iébulo medio, a diferencia de lo
observado en la reinfeccién, donde tiene tendencia a localizarse en los segmentos apical
y posterior de los I6bulos superiores y en los segmentos superiores de los |6bulos
inferiores [Imagen 6] (Bhalla et al., 2015).
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Imagen 6. A: Ventana de parénquima pulmonar, B: Ventana de mediastino de un mismo
corte en un paciente con TB pulmonar, en la que se sefiala hiperdensidad de forma
triangular (flecha) y contornos regulares, correspondiente con atelectasia siguiendo la
distribucion del segmento superior del I6bulo inferior izquierdo, y con traccion del corazon.

El patron miliar se manifiesta de 3 a 6 semanas después de la diseminacion
hematogena, y puede observarse tanto en TB primaria como en reinfeccion, afectando
un 2 — 6% de todos los casos (sobretodo inmunocomprometidos, nifilos menores de 2
afios y adultos mayores de 65 afios). En radiografia o TC de torax se manifiesta como
multiples opacidades nodulares de 1 — 3 mm, confluyentes, no calcificadas, distribuidas
de manera aleatoria y difusa en ambos pulmones [Imagen 7] (Nachiappan et al., 2017).

Imagen 7. Ventana de parénquima pulmonar perteneciente a un paciente con patron
miliar distribuido de forma difusa en ambos pulmones.

Se ha descrito que estas opacidades son mas numerosas en los Iébulos superiores que
en el resto del parénquima, ilustrando una vez mas la mayor susceptibilidad en la
progresion hacia enfermedad en esta localizacion (Bechini Bernad, 2017). En nifios es
frecuente la asociacion de este patron con linfadenopatia y afectacion parenquimatosa
(95% y 42% respectivamente), a diferencia de lo descrito en la poblacién adulta donde
alcanza menos del 12% de los casos (Navarro Ballester & Marco Domenech, 2015).
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SIGNOS RADIOLOGICOS DE TB POSPRIMARIA

Se considera la cavitacion como el sello distintivo de la TB posprimaria (50% de los
casos) e indica una alta probabilidad de actividad. Puede ser Gnica o multiple. Comprende
una cavidad dentro del parénquima pulmonar, con una pared gruesa e irregular que
evoluciona a paredes finas y lisas [Imagen 8] con el paso del tiempo y con el correcto
tratamiento, incluso hasta desaparecer por completo. La presencia de irregularidad en el
borde interno de la cavitacion hace sospechar una etiologia neoplasica, mientras que la
presencia de un borde interno liso hace pensar en un origen tuberculoso. En un 10% de
los afectados puede observarse un nivel hidroaéreo que sugiere la existencia de
sobreinfeccion bacteriana o fungica de la cavidad [ver micetoma, més adelante] (Navarro
Ballester & Marco Domenech, 2015).

TC

Study d
Stud

Imagen 8. Ventana de parénquima pulmonar en dos pacientes diferentes con TB
pulmonar: En A la flecha sefiala una cavitacion de pared gruesa a nivel de segmento
apical de I6bulo superior izquierdo. En el paciente B se sefiala una cavitacion de pared
delgada en la misma localizacion.

La diseminacion broncégena de la TB aparece cuando un area de necrosis caseosa
comunica con el arbol bronquial. Constituye un signo de actividad de la infeccién, aunque
no patognomoénico, ya que también puede observarse en aspergilosis invasiva y en
infeccion por otras micobacterias. Las opacidades nodulares centrilobulillares
representan estructuras tubulares ramificadas que corresponden a bronquiolos dilatados
de pared engrosada e impactacion mucoide. En la TC de térax se observan como
imagenes nodulares de densidad de tejidos blandos (estructuras dilatadas en seccion),
de 2 — 4 mm de diametro y bordes bien definidos, que conectan multiples estructuras
lineales ramificadas de calibre similar (qQue representan ramas bronquiolares) con un
tronco comun (arbol bronquial) y dan la apariencia de un arbol en gemacion (o en brote)
[Imagen 9]. Dicho patron refleja un espectro de trastornos endo y peribronquiolares,
incluyendo la impactacibn mucosa, inflamacion o fibrosis. Puede localizarse en la
proximidad de una cavitacion, en el mismo segmento y en el mismo |6bulo, asi como
distalmente. También pueden observarse opacidades de 5 — 8 mm de didmetro, mal
definidas (nédulos acinares), que se correlacionan con necrosis caseosa en el interior de
los bronquiolos respiratorios y terminales. La presencia de opacidades nodulares
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centrilobulillares de muy pequefio tamafio, proximos, pero no confluyentes, formando un
acumulo en la periferia del pulmén, puede observarse tanto en la TB como en la
sarcoidosis (Bechini Bernad, 2017; Im & Itoh, 2018; Navarro Ballester & Marco
Domenech, 2015).
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Imagen 9. A es una representacion 3D del arbol bronquial y la distribucion de sus ramas,
tomada de (Im & Itoh, 2018). B y C son ventanas de parénquima pulmonar de dos
pacientes diferentes con TB pulmonar, en los que se sefialan opacidades nodulares
centrilobulillares de diversa localizacion a nivel pulmonar. En C ademas se observa
consolidacion con bronquiectasia en el I16bulo superior del pulmon izquierdo.

La opacidad en vidrio esmerilado o deslustrado representa en la TC de térax el llenado
incompleto alveolar y/o engrosamiento intersticial. Aparece como unas areas de aumento
de densidad pulmonares que de forma caracteristica no borran las estructuras vasculares
adyacentes [Imagen 10]. En la TB posprimaria son de distribucion parcheada e indican
infeccion activa (Bechini Bernad, 2017). Con la llegada de la TC se ha descrito como uno
de los hallazgos mas prevalentes que acompafan a la presentacion miliar en TB
pulmonar (observdndose en alrededor del 67% de los casos). Adicionalmente, la
presencia de vidrio esmerilado se ha asociado a un retraso diagndstico y, una afectacion
mayor al 50% de la superficie pulmonar a mayor posibilidad de progresion a sindrome de
dificultad respiratoria del adulto (SDRA) (Lee et al., 2014).
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Imagen 10. Ventana de parénquima pulmonar perteneciente a un paciente con opacidad
en vidrio esmerilado o deslustrado (flechas), distribuido de forma difusa en ambos
pulmones.

COMPLICACIONES DE LA TB PULMONAR

En el 5% de los enfermos puede generarse neumotaorax, sin importar la actividad de la
enfermedad e incluso evolucionar hacia fistula broncopleural [Imagen 11].

Imagen 11. Ay B: Ventana de parénquima pulmonar, C: Ventana de mediastino. En A se
sefala (flecha) neumotérax anterior del pulmén derecho. En B corte axial donde se sefiala
fistula broncopleural a nivel de l6bulo inferior derecho, que se corresponde con corte
coronal de la imagen C.

Cuando un empiema rompe la pleura parietal y se extiende a la pared toracica, forma un
absceso en el tejido celular subcutaneo, conocido como empiema necessitatis. Por otra
parte, una cavitacibn o bronquiectasia tuberculosa puede erosionar la pared de una
arteria, generando hemoptisis masiva como sucede en el aneurisma de Rasmussen; un
raro acontecimiento ocasionado por el debilitamiento progresivo de la pared arterial y
subsecuente reemplazo por tejido de granulacion que conlleva a la formacién de un
pseudoaneurisma con alto riesgo de ruptura (Bechini Bernad, 2017).
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Alrededor del 40% de los casos de TB posprimaria desarrollan una notable respuesta
fibrotica (fibrotérax), que se traduce en atelectasias, retraccion de los hilios,
desplazamiento mediastinico hacia el pulmén fibrético e hiperinflacion contralateral.
Frecuentemente se asocia a patron de “panal de abejas”, que obedece a la traccion que
genera el tejido fibrético sobre los bronquios, que se dilatan y forman cavidades quisticas
[Imagen 12] (Johkoh et al., 2014).

Imagen 12. Ventana de parénquima pulmonar en tres pacientes diferentes con TB
pulmonar: En A el area punteada color rojo denota la pérdida de volumen pulmonar del
lado derecho, con el respectivo desplazamiento ipsilateral del mediastino. En B se aprecia
la pérdida del volumen pulmonar del lado izquierdo con desplazamiento mediastinal
ipsilateral y, ademas, presencia de fibrotérax con patron de “panal de abejas” (area
punteada color azul). En C la flecha sefiala una hiperdensidad reticular heterogénea,
correspondiente con tractos fibréticos, que tracciona el tejido pulmonar hacia la izquierda,
en este caso en sentido contrario al desplazamiento del mediastino (predomina efecto de
fibrotérax y pérdida de volumen del lado derecho).

En un 30 — 60% de las TB activas y 70 — 86% de las inactivas se observan en la TC
bronquiectasias (lineas hiperdensas que representan dilataciones de la luz bronquial,
cuya pared engrosada en cortes longitudinales emula rieles de tren y, en cortes
transversos un anillo de sello) [Imagen 13] (Bechini Bernad, 2017; Jin, Li, Yu, Liu, & Sun,
2018).

| N ,
Imagen 13. Ventana de parénquima pulmonar en dos pacientes diferentes con TB

pulmonar: En A se sefala (flecha) bronquiectasia quistica (que simula una caverna) en
el l6bulo superior izquierdo. En B se sefiala bronquiectasia con apariencia de rieles de
tren en el I6bulo superior derecho.
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Aunque las bronquiectasias puedan ser resultado de la fibrosis reactiva tras la infeccion,
es mas usual que se produzcan debido a la destruccién y fibrosis del parénquima
pulmonar adyacente al bronquio (bronquiectasias de traccién) (Jin et al., 2018; Martinez-
Garcia et al., 2018; Milliron, Henry, Veeraraghavan, & Little, 2015).

La imagen 14 resume otros hallazgos de complicaciones infrecuentes de la TB pulmonar.

Imagen 14. Ay B: Ventana de parénquima pulmonar, C y D: Ventana de mediastino en
pacientes diferentes con TB pulmonar. En A se encierra con linea de color rojo algunas
areas de enfisema paraseptal. En B se sefiala (cabeza de flecha) la hiperdensidad que
denota el engrosamiento pleural izquierdo. En C la linea punteada delimita el saco
pericardico (derrame pericardico de gran volumen). En D el area discontinua muestra
hidroneumotorax.

ASOCIACION DE TB PULMONAR A OTRAS ENFERMEDADES

El micetoma o bola fungica es un conjunto de hifas entrelazadas con moco y detritos
celulares. Puede invadir una bronquiectasia o una cavitacion tuberculosa residual. En la
TC se observa como una opacidad nodular o masa localizada en el interior de una
cavidad, ubicada en la porcion declive de la misma, identificAndose la presencia de aire
a su alrededor [Imagen 15] (Navarro Ballester & Marco Domenech, 2015).
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Imagen 15. Ventana de parénquima pulmonar de dos pacientes diferentes: A: Corte
coronal, B: Corte axial, en los que se sefiala (flecha) la presencia de micetoma en distintas
localizaciones.

La inflamacion pulmonar cronica durante la TB pulmonar se ha asociado a carcinoma
pulmonar broncogénico, asi como el empiema tuberculoso al desarrollo de mesotelioma,
linfoma o carcinoma de células escamosas, lo cual advierte acerca de la busqueda activa
de signos sugestivos de neoplasia en pacientes con TB pulmonar activa o secuelas de
esta [Imagen 16]. El cancer pulmonar puede surgir como consecuencia de cambios
inflamatorios cronicos que conducen a metaplasia del epitelio en las cavernas,
linfadenopatias calcificadas o viejas cicatrices en los bronquios (Bobba, Holly, Loy, &
Perry, 2011; Cukic, 2017; Doshi, Kulkarni, Kham, & Kapitan, 2015; Gao et al., 2015;
Sudulagunta et al., 2015).

Imagen 16. Ventana de parénquima pulmonar en dos pacientes diferentes con
antecedentes de TB pulmonar, a quienes se les encontrd circunstancialmente una masa:
En A se mide el diametro de una lesion hiperdensa de contornos regulares, que es
superior a 3 cm y asocia opacidad reticulo-nodular, ademas de derrame pleural bilateral.
En B se mide una masa de 7 cm de diametro, localizada a nivel parahiliar derecho,
asociada a engrosamiento pleural ipsilateral.
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Existen otros hallazgos no clasicos de TB pulmonar, que incluso salen del conjunto de
complicaciones o enfermedades asociadas a esta. Sin embargo, pueden encontrarse
acompafando a las imagenes previamente descritas y contribuir a alterar el desempefio
diagnéstico de la TC de térax. Algunos ejemplos son: la opacidad nodular Unica o nédulo
pulmonar (definido como opacidad de forma ovalada o redonda, menor a 3 cm de
diametro) [Imagen 17] (MacMahon et al., 2017); la opacidad micronodular, definida
como hiperdensidad menor a 3 mm de didmetro y de ubicacién localizada o difusa en el
pulmoén; a esta categoria pertenecen la opacidad nodular centrilobulillar (arbol en
gemacion) y el patrén miliar (Ninitas, Marinho, Campos, & Tavora, 2015); opacidad
intersticial, opacidad alveolar [Imagen 18] y bula (caracteristicos de patologias
prevalentes que frecuentemente coexisten en TB pulmonar), ademas de enfisema
subcutdaneo (que puede ser un signo indirecto de ruptura de una cavitacion o
bronquiectasia) y ensanchamiento mediastinal (muchas veces indicativo de
linfadenopatia a ese nivel) (Gnugnoli & David, 2019).

Imagen 17. Ventana de parénquima pulmonar en dos pacientes diferentes con TB
pulmonar. En A se encuentra un nodulo de 2.2 cm localizado en segmento posterior de
I6bulo superior derecho, ademas de derrame pleural derecho. En B se delimita con linea
puntuada la totalidad del pulmén derecho, en el que se observa patrén de opacidad
micronodular (< 3 mm) en la totalidad del corte.

Imagen 18: Ventana de parénquima pulmonar perteneciente a dos pacientes diferentes
con TB pulmonar. En A se encierra con linea punteada de color rojo area del pulmén
izquierdo con opacidad reticular o intersticial. En B se sefialan (cabezas de flecha)
distintas areas de hiperdensidad correspondientes con opacidades alveolares.
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Imagen 19: A: Ventana de parénquima pulmonar, B: Ventana de mediastino en dos
pacientes diferentes. En A se sefialan (flechas) la presencia de bulas cicatrizales de
distinto tamafio. En B se traza una linea recta que mide 18.9 mm desde el hilio pulmonar
derecho hasta la imagen contralateral, de contornos regulares, que configura una masa
mediastinal retrocardiaca, generadora de importante ensanchamiento mediastinal.

Imagen 20: A: Ventana de parénquima pulmonar, B: Ventana de mediastino de un mismo
corte en un paciente con TB pulmonar, a quien se le insertd tubo de toracostomia
izquierdo. Se sefala (flecha) imagen con densidad aire suprayacente a parénquima
pulmonar y reja costal izquierda, correspondiente con enfisema subcutaneo.
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(5) METODOLOGIA

(5.1) DISENO DE LA INVESTIGACION: Estudio para evaluacion de una prueba
diagnéstica, retrospectivo, observacional y descriptivo, llevado a cabo en una institucion
hospitalaria de mediana y alta complejidad, que ofrece cobertura a la poblacion de los
departamentos de Risaralda, Quindio, Caldas y norte del Valle. Fue aprobado por Comité
de Investigacion y Extension institucional con ID 201906 y declarado SIN RIESGO por
Comité de Bioética de la Universidad Tecnoldgica de Pereira mediante acta niUmero 66,
punto 3.1.7, numeral 3.1 del 3 de diciembre de 2018 (Ver ANEXOS 1y 2).

(5.2) POBLACION Y MUESTRA DE ESTUDIO: Se recolectaron variables demograficas,
microbioldgicas y radioldgicas, a partir de registros de historia clinica e imagenes de TC
de térax, pertenecientes a pacientes hospitalizados en el Hospital Universitario San Jorge
de Pereira (Risaralda, Colombia) con diagndstico o sospecha de TB pulmonar activa,
durante el periodo de tiempo comprendido entre enero de 2014 y diciembre de 2017. Por
medio de la herramienta Epidat version 4.2, teniendo en cuenta los valores de sensibilidad
(83 —99%) y especificidad (63 — 99%) del aislamiento de M. tuberculosis en medio sélido
(prueba diagndstica estandar) (Quirds, 2011). Basado en las caracteristicas operativas
de la TC descritas por la literatura, se calculd6 un tamafio muestral de 576 registros,
procurando una probabilidad de error alfa 0.05 (nivel de confianza del 95%).

Los registros se seleccionaron a partir de la base de datos de cultivos perteneciente al
laboratorio clinico del hospital, previo aval y autorizacion de la institucion. La revision de
historias clinicas se realizé en conjunto con estudiantes de pregrado de medicina de la
Universidad Tecnolégica de Pereira. Cada imagen de TC fue revisada en separado por
dos expertos en imagenes diagnosticas del torax, un neumodlogo y un radiélogo, que
desconocian los resultados de diagnostico microbioldgico de cada caso, y para cuyas
interpretaciones se calcul6 un nivel de concordancia de 0.82 con la prueba de Kappa.

(5.3) CRITERIOS DE INCLUSION

Pacientes mayores de 15 afios:

(1) Hospitalizados en sala general o unidades de cuidado intensivo o intermedio con
sospecha de TB pulmonar activa.

(2) A gquienes se les haya realizado cultivo en medio Ogawa — Kudoh en espécimen
respiratorio (esputo, aspirado traqueal, lavado broncoalveolar [LBA], liquido pleural y/o
biopsia de pleura).

(3) A quienes se les haya tomado TC de térax (simple, contrastada o alta resolucion)
durante la misma hospitalizacién en que se realiz6 el cultivo.

(5.4) CRITERIOS DE EXCLUSION

(1) Datos demogréficos incompletos

(2) Intervalo mayor a tres meses entre la realizacion de la TC y la obtencién de la muestra
para el cultivo (o viceversa).

(3) Conocimiento de patologia pulmonar intersticial previo al diagnostico de TB.

36



Figura 1. Flujograma de obtencion de la muestra de estudio
Registros de cultivos para TB en
cualquier muestra, tomados entre
enero de 2014 y diciembre de 2017
(n = 4.747)
* Registros repetidos
* Registros de pacientes menores de 15 afios
+ Registros de especimenes diferentes al respiratorio
. * Registros de pacientes ambulatorios
Excluidos | > : . .
(n = 4.115) + Registros sin TC de térax
* No concordancia de fecha entre |a realizacién del TC y el cultivo
+ Datos demograficos incompletos
+ Diagnéstico de patologia pulmonar previa
(n=631)
Excluidos | » |+ No se especifica el especimen de la muestra
(n=3)
(n = 628)

(5.6) VARIABLES DE INVESTIGACION

- Demograficas (#13): Sexo, edad, procedencia, grupo poblacional, ingreso a UCI,
requerimiento de ventilacion mecanica; antecedente personal de diabetes mellitus,
tabaquismo, consumo de sustancias psicoactivas, VIH/SIDA, sospecha de neoplasia,
insuficiencia cardiaca y/o Enfermedad Pulmonar Obstructiva Cronica (EPOC).

- Microbioldgicas (#19): Realizacion de baciloscopia en esputo, aspirado traqueal y/o
LBA, namero de cruces de baciloscopia, resultado de cultivo, tiempo de obtencion de
reporte definitivo, resultado de cultivo en otro espécimen respiratorio (pleura o liquido
pleural), resultado de diagndstico molecular con GenXpert®, cantidad de ADN detectado
en GenXpern® y resistencia a Rifampicina detectada en GenXpert®.

- Imagen (#31): Tipo de TC, opacidad alveolar, opacidad micronodular, opacidad
intersticial, consolidacion, calcificacion, bronquiectasia, vidrio esmerilado, arbol en
gemacion, cavitacion apical, cavitacidon basal, nUmero de cavitaciones, pérdida del
volumen pulmonar, derrame pleural libre o tabicado, ensanchamiento mediastinal, tractos
fibréticos, engrosamiento pleural, patron miliar, atelectasia, masa, fibrotérax, nédulo,
derrame pericardico, neumotérax, hidroneumotérax, enfisema, enfisema subcutaneo,
bula, bola fungica, linfadenopatia y toracostomia.
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(5.7) PLAN DE ANALISIS: Se realizé un andlisis exploratorio de la informacion a partir de
la descripcion de frecuencias de las variables cualitativas y se establecio la prevalencia
de datos demograficos y hallazgos de TC. Se describié la distribucién de variables
politdmicas. Asimismo, se presentaron promedios o medianas de las variables
cuantitativas (con su respectiva desviacion estandar o rango intercuartil), segun su ajuste
a la distribucién normal, que se verificaron con la prueba de Shapiro Wilks.

Para el analisis bivariado, se construy6 una tabla 2x2 para cada variable de imagen, en
relacion con el diagndstico de TB pulmonar dado por el cultivo (variable dependiente);
con lo que se calculd la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo, valor
predictivo negativo, razon de verosimilitud positiva y razén de verosimilitud negativa. Los
valores de p se estimaron mediante Chi cuadrado de Pearson o la prueba exacta de
Fisher, de acuerdo a los valores de cada tabla. Con la identificacion de las variables de
mejor desempefio se elabor6 un andlisis en paralelo (simultdneamente).
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(6) RESULTADOS

Se obtuvo un total de 628 registros; la mitad procedente de la ciudad de Pereira. El 15,5%
de la muestra pertenecia a un grupo poblacional considerado de riesgo para la infeccién
por M. tuberculosis: habitante de calle 3,6%, carcelario 3,0% e indigena 2,7%, entre otros.
El 37,5% de la muestra ingresé a unidad de cuidado intensivo e intermedio, y de estos,
la mitad (54,2%) requirio soporte ventilatorio (20,3% del total de registros). Dentro de los
factores de riesgo y comorbilidades frecuentemente asociadas a la enfermedad, se
encontrd que la mitad de la muestra tenia antecedente de tabaquismo; concordando con
la alta prevalencia de pacientes con EPOC durante el tiempo de observacion (36,7%). La
sospecha de neoplasia, diabetes mellitus e infeccion por VIH representaron
respectivamente el 17,8%, 15,1% y 14,4% de la muestra (Tabla 2).

Tabla 2. Caracteristicas de los participantes
CARACTERISTICAS N = 628 (%)
SEXO

Masculino 395 (62,9)
PROCEDENCIA

Pereira 317 (50,4)
Dosquebradas 76 (12,1)
Santa Rosa de Cabal 50 (7,9)
La Virginia 25 (4,0)
Quinchia 24 (3,8)
Mistrato 16 (2,5)
Pueblo Rico 15 (2,4)
Belén de Umbria 14 (2,2)
Marsella 11 (1,7)
Santuario 10 (1,6)
Apia 9(1,4)
Balboa 8 (1,3)
Guaética 5(1,0)
La Celia 4 (0,7)
No Risaralda 44 (7,0)
GRUPO POBLACIONAL

Ninguno especial 531 (84,5)
Habitante de calle 23 (3,6)
Carcelario 19 (3,0)
Indigena 17 (2,7)
Abandono social 15 (2,5)
Hogar ancianos 12 (2,0)
Postracion 4 (0,6)
Gestantes 4 (0,6)
Afrodescendiente 3(0,5)
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COMPORTAMIENTO UCI

Ingreso a UCl/Intermedios 236 (37,5)
Ventilacion mecéanica 128 (20,3)
COMORBILIDADES

Tabaquismo 321 (51,1)
EPOC 231 (36,7)
Sospecha de neoplasia 112 (17,8)
Diabetes mellitus 95 (15,1)
VIH/SIDA 91 (14,4)
Insuficiencia cardiaca 88 (14)
Sustancias psicoactivas 74 (11,7)

Se realiz6 baciloscopia a 748 muestras de espécimen respiratorio: 412 de esputo, 289
de LBA 'y 47 de aspirado traqueal, de las cuales fueron positivas 102 (13,6%). Se realiz6
cultivo en medio solido para M. tuberculosis a 880 muestras: 413 de esputo, 297 de LBA,
48 de aspirado traqueal y 122 de pleura o liquido pleural, de las cuales resultaron
positivas 170 (19,3%). Por cada espécimen respiratorio los resultados positivos fueron:
20,3% esputo, 19,9% LBA, 20,8% aspirado traqueal y 13,9% pleura o liquido pleural
(Tabla 3). El tiempo de reporte de cultivo en el 77% de los casos se realizo a las 8
semanas. De los 84 cultivos positivos de esputo, solo 61 tenian baciloscopia positiva (23
falsos negativos de baciloscopia). De los 59 cultivos positivos de LBA, solo 34 tenian
baciloscopia positiva (25 falsos negativos de baciloscopia).

Tabla 3. Resultados de estudios de bacteriologia en especimenes respiratorios
BACILOSCOPIA (N=748) POSITIVO (%) NEGATIVO (%)
Esputo (n=412) 61 (14,8) 351 (85,2)
Aspirado traqueal (n=47) 7 (14,9) 40 (85,1)
LBA (n=289) 34 (11,8) 255 (88,2)
CULTIVO (N=880)

Esputo (n = 413) 84 (20,3) 329 (79,7)
Aspirado traqueal (n=48) 10 (20,8) 38 (79,2)
LBA (n=297) 59 (19,9) 238 (80,1)
Pleura / liquido pleural (n=122) 17 (13,9) 105 (86,1)
TIEMPO DE REPORTE DEL CULTIVO %

Esputo 3,9 (0,81) 7,9 (0,81)
Aspirado traqueal 4 8
LBA 4,6 (1,5) 8,2 (1,3)

I Promedio dado en semanas y desviacion estandar (DE)

Se realiz6 diagnoéstico molecular mediante GenXpert® a 56,5% de la muestra, con
resultado positivo en 96 casos (27%). De estos se reporto resistencia a la rifampicina en
5 casos (5,49%) (Figura 2). Se aclara que en cinco reportes positivos no se documento
la deteccion de resistencia a la rifampicina ni la cantidad de ADN, puesto que durante un
periodo de tiempo la prueba solo se reportaba como positiva o negativa.
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Figura 2. Resultados de diagnéstico molecular en especimenes respiratorios

DIAGNOSTICO MOLECULAR MEDIANTE GENXPERT®
355 (56,5%)

+ 96 casos positivos (27%)
+ 5 casos resistentes a Rifampicina (5,49%)

+ 5 casos con datos incompletos (5,49%) t

LBA Esputo Liquido pleural Aspirado traqueal
240 / 53 positivos (22,1%) 73/ 36 positivos (49,3%) 41/ 6 positivos (17%) 1/ 0 positivos

g * Muy baja 9 * Muy baja 2 * Muy baja 0

< « Baja 10 + Baja8 + Bajab

<]

2 + Media 21 + Media 11 + Media 1

S| - Ata12 . Alta 12 + Alta0

]

(8]
- « Resistencia a * Resistencia a « Resistencia a

Rifampicina 4 Rifampicina 1 Rifampicina 0

1 No se document6 la deteccion de resistencia a la rifampicina ni la cantidad de ADN

El hallazgo tomografico mas prevalente fue el derrame pleural (58,1%); el 86% de estos,
de caracteristicas libres. El segundo hallazgo mas prevalente fue la consolidacion (42%),
seguido de tractos fibroéticos, atelectasia y nddulos en un porcentaje de 33,5%, 31,2% y
29,6% respectivamente. Se encontré mejor desempefio diagnostico en la especificidad
de los siguientes hallazgos de TC de térax: opacidad micronodular, patron miliar, arbol
en gemacion, cavitacion apical y basal e hidroneumotoérax (82 — 99%). La sensibilidad
tuvo un desempenio deficiente, con valores menores a 50% (Se identificaron los mas altos
en: consolidacion, cavitacion apical, arbol en gemacion y derrame pleural libre). Los
mejores valores predictivos de resultados positivos se identificaron en: patrén miliar, arbol
en gemacion, presencia de tres cavitaciones, cavitacion apical, hidroneumotorax (50 —
60%). Los valores predictivos de resultados negativos con mejor desempefio fueron:
arbol en gemacion, cavitacion apical, derrame pleural libre, opacidad micronodular y
consolidacion (80 — 85%) (Tabla 4).

Tabla 4. Prevalencia y validez diagnostica de signos radiol6gicos descritos

PREV (%) S (%) E(%) VPP(%) VPN(%) LR+ LR- (p)
Derrame pleural libre 316 (50,3) 39 53 17 82 0.82 1.15 0.01
Consolidacién 264 (42) 48 59 25 80 1.17 0.88 0.07
Tractos fibréticos 211 (33,5) 23 63 15 74 0.62 1.22 0.01
Atelectasia 196 (31,2) 21 65 14 74 060 1.21 0.00
No6dulo 186 (29,6) 37 72 27 80 1.32 0.87 0.01
Enfisema 138 (22,6) 5 73 5 73 0.18 1.30 0.00
O. Micronodular 131 (20,8) 32 82 34 81 1.77 0.82 0.00
Calcificacion 123 (19,5) 20 80 22 78 1.00 1.00 0.81
Cavitacion apical 112 (17,8) 45 90 56 85 450 061 0.00
Vidrio esmerilado 102 (16,2) 8 81 11 76 042 1.13 0.00
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Intersticial 99 (15,7) 13 83 19 00 0.76 1.04 0.46
Arbol en gemacion 97 (15,4) 43 92 61 85 537 0.61 0.00
Linfadenopatia 86 (13,6) 11 85 18 77 0.73 1.04 0.62
Masa 77 (12,3) 5 85 10 76 0.33 111 0.00
Opacidad alveolar 59 (9,4) 12 91 28 78 133 096 0.18
Bronquiectasia 54 (8,6) 11 92 29 78 137 096 0.15
Cavitacién basal 54 (8,6) 15 93 40 80 2.14 091 0.00
D. pleural tabicado 49 (7,8) 7 7 22 77 0.07 133 0.01
# Cavitaciones

1 68 (10,8) 21 7 44 55 0.22 11.3 0.00
2 23 (3,6) 6 2 39 60 0.06 47.0 0.00
>3 47 (7,4) 21 3 61 38 0.21 26.3 0.00
Engrosamiento pleural 40 (6,4) 5 93 20 77 0.71 1.02 0.75
Fibrotorax 36 (5,7) 5 94 22 78 0.83 101 0.97
Toracostomia 30 (4,8) 4 95 20 77 080 1.01 0.78
Bula 29 (4,6) 2 94 13 77 0.33 104 0.36
Neumotorax 22 (3,5) 5 96 31 78 125 098 0.25
Pérdida de volumen 20 (3,2) 4 97 30 78 133 0.98 0.37
Enfisema subcutaneo 16 (2,5) 1 97 12 77 0.33 1.02 0.54
Hidroneumotodrax 12 (1,9) 4 98 50 78 200 0.97 0.02
Patrén miliar 11 (1,7) 5 99 63 78 5.00 0.95 0.00
Bola flngica 4 (0,6) 0 99 25 78 0.00 101 1.00
Derrame pericéardico 4 (0,6) 0 99 25 78 0.00 1.01 1.00
Ensanchamiento 3(0,5) 0 99 0 77 0.00 1.0 1.00
mediastinal

Abreviaturas: PREV: Prevalencia, S: Sensibilidad, E: Especificidad, VPP: Valor predictivo positivo, VPN: Valor predictivo negativo,
LR+: Razon de verosimilitud positiva, LR-: Raz6n de verosimilitud negativa.

Teniendo en cuenta un valor predictivo negativo mayor a 80%, se escogieron las
variables opacidad micronodular, arbol en gemacion, cavitacion apical y nédulo y se
elaboré un analisis en paralelo (analisis # 1) que encontré una sensibilidad de 76,8%,
especificidad de 54,9%, valor predictivo positivo de 32,4%, valor predictivo negativo de
89,4%, razon de verosimilitud positiva de 1,70 y razon de verosimilitud negativa de 0,42.

El analisis # 2 se realiz6 con las variables arbol en gemacion, cavitacion apical, patréon
miliar e hidroneumotorax, cuyo valor predictivo negativo se encontré en el rango 78 —
86% y demostré una sensibilidad de 63%, especificidad de 83,5%, valor predictivo
positivo de 51,8%, valor predictivo negativo de 88,9%, razén de verosimilitud positiva de
3,81 y razon de verosimilitud negativa de 0,44.

El célculo de la razén de verosimilitud negativa del primer andlisis (1/0,42) resulté en una

probabilidad de 2,38 para no hacer el diagnéstico de la enfermedad en ausencia de
dichos hallazgos. En el segundo andlisis (1/0,44) esta probabilidad fue de 2,27.
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(7) DISCUSION

Los resultados del presente estudio demostraron la utilidad de la TC de térax para
descartar el diagnéstico de TB pulmonar activa. En la revision de la literatura no se hallo
un estudio similar que evaluara las caracteristicas operativas de cada signo radioldgico
sugestivo de la enfermedad. La mayoria de ellos reporté para el medio diagnostico en
general valores de sensibilidad (50 — 98%), especificidad (83 — 100%), valor predictivo
positivo (26 — 92,2%) y valor predictivo negativo (43 — 99,9%) (Gonzalez Constan et al.,
2003; Navarro Ballester, 2017; Raghuvanshi et al., 2016; Shaarawy et al., 2013; Yeh et
al., 2014).

Los signos radiolégicos més relevantes de esta muestra fueron: cavitacion apical, arbol
en gemacion y opacidad micronodular, cuyos valores predictivos negativos fueron
respectivamente 85,5%, 85% y 81,3%. Si bien, en ninguna de las series estudiadas se
menciona un valor para cada uno, si se resalta una alta prevalencia de estos dentro de
la poblacion con la enfermedad (Contreras et al., 2008; Gonzalez Constan et al., 2003;
Raghuvanshi et al., 2016; Shaarawy et al., 2013; Yeh et al., 2014). La asociacion de los
signos con mayor valor predictivo negativo (cavitacion apical, arbol en gemacion,
opacidad micronodular y nodulo) alcanzé un valor predictivo negativo en conjunto de
88,9%, cercano al 99% reportado en la serie con mayor tamafio muestral (4.105
pacientes) donde tomaron como referencia la consolidacion, cavitacion y opacidad
micronodular (Yeh et al., 2014).

Al analizar las diferentes series, es notable la variacion de los resultados principalmente
en lo relacionado con la sensibilidad y los valores predictivos, que bien puede atribuirse
a las diferencias en la prevalencia de la enfermedad de acuerdo a la ubicacion geografica,
el tamafio de la muestra estudiada, el medio de cultivo empleado y/o el disefio
metodolégico de cada estudio. Debe tenerse en cuenta que a la fecha de realizacion de
este estudio Risaralda ocupaba a nivel nacional el segundo lugar en incidencia para todas
las formas de TB después de Amazonas, y el cuarto lugar para TB pulmonar después de
Amazonas, Meta y Casanare (Lopez, 2018).

La prevalencia de TB pulmonar entre los pacientes seleccionados fue de 22%, teniendo
en cuenta todos los especimenes respiratorios con cultivo positivo. Resultado que
evidentemente representa solo un subgrupo de la poblacién, ya que no todos los
enfermos fueron hospitalizados y que ademas no a todos los casos sospechosos se les
realizé TC de térax. Este subgrupo reviste gran importancia al tratarse de pacientes con
mayor grado de compromiso y en quienes la imagen de radiografia de térax fue
insuficiente para realizar el diagnostico. El 20% de la muestra requirié ventilacion
mecanica y sefiala un numero significativo de casos en los que la TC de torax se convirtié
en una herramienta determinante. Ningun otro estudio habia mencionado la importancia
de esta modalidad de imagen para el diagnostico de la enfermedad dentro de la UCI,
donde la TB pulmonar tuvo una prevalencia de 6,7%.
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La baciloscopia en esputo fue positiva en un 14,8% de los casos. Misma muestra en la
que el cultivo fue positivo en el 20,3%, revelando 23 casos no diagnosticados por
baciloscopia. Un comportamiento similar se observo en las muestras de LBA, donde el
cultivo detecto 25 nuevos casos en relacion a la baciloscopia que dio positivo en el 11,8%.
Cifras estas inferiores a las reportadas por la literatura, con rangos de 24 — 39% para
baciloscopia en esputo y 47 — 62% en LBA (Castro, Mendes, Freitas, & Roxo, 2015; Jiang
et al., 2017; Mondoni, Repossi, Carlucci, Centanni, & Sotgiu, 2017; Tueller et al., 2005).

Aungue el objetivo primario de la investigacion no se centraba en el diagndstico molecular
mediante GenXpert®, no se pueden ignorar los resultados concernientes a esta técnica
gue se realizé al 56,5% de la muestra de estudio y mostré positividad en el 27% de la
misma (22,1% en LBA y 49,3% en esputo). Estas cifras superaron los resultados
previamente comentados de la baciloscopia en LBA y esputo (11,8% y 14,8%
respectivamente) y se corresponden con los rangos reportados en la literatura (30 — 78%
en LBA y 53 — 96% en esputo) (Ahmad et al., 2019; Meyer et al., 2017; Shah, 2016;
Tueller et al., 2005).

Dentro de las comorbilidades mas prevalentes se encontraron: tabaquismo (51,1%),
EPOC (36,7%), sospecha de neoplasia (17,8%), diabetes mellitus (15,1%) y VIH/SIDA
(14,4%). Situacion que es consistente con lo reportado en la literatura, donde se plantean
como factores de riesgo para desarrollar TB (Byrne, Marais, Mitnick, Lecca, & Marks,
2015; Keikha & Esfahani, 2018; van Zyl-Smit, Brunet, Pai, & Yew, 2010). La prevalencia
de la asociacion diabetes mellitus — TB es mayor en paises de bajos y medianos ingresos,
como México donde se ha evidenciado un aumento exponencial en los ultimos afios (B.
|. Restrepo, 2016).

En este estudio se identificaron como limitaciones: (1) Tratarse de un estudio
retrospectivo, (2) No incluir pacientes ambulatorios que hubieran reflejado mejor la
realidad de la enfermedad en la region, (3) Solo incluir poblacion acudiente al hospital
mencionado, donde se atiende principalmente régimen subsidiado, (4) No discriminar los
resultados de acuerdo a la técnica de TC empleada (simple, contrastada, TACAR, etc.),
(5) No especificar la localizacion de las lesiones pulmonares, (6) No especificar el lado
afectado por la lesion primaria (para definir por ejemplo, en el caso del derrame pleural,
si la unilateralidad guarda relacion con el diagnéstico de la enfermedad) y (7) No validar
el rendimiento de la TC de torax a partir de casos con baciloscopia negativa.

La principal fortaleza radica en la importancia de ser la primera vez que en la region se
describe la prevalencia de hallazgos tomograficos del térax en pacientes con sospecha
de TB pulmonar activa. Los resultados difieren notablemente de los encontrados en otras
series y permiten una aproximacion diagndstica acorde al entorno regional.
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(8) CONCLUSIONES

Los hallazgos tomogréficos mas prevalentes fueron: derrame pleural (58,1%), en su
mayoria de caracteristicas libres (86%); consolidacion (42%), tractos fibréticos (33,5%),
atelectasia (31,2%) y nodulo (29,6%). El mejor desempefio diagnéstico se registro en el
valor predictivo negativo de opacidad micronodular (81,3%), arbol en gemacion (85%),
cavitacion apical (85,5%) y ndédulo (80,5%). La ausencia conjunta de estas variables
podria descartar el diagndéstico de la TB pulmonar activa en un 89,4% de los casos,
siendo 2,3 veces mas frecuente no encontrar estos hallazgos en pacientes sin la
enfermedad.

La baciloscopia en esputo y LBA diagnéstico respectivamente al 14,8% y 11,8% de la
poblacion estudiada, exhibiendo un rendimiento diagndstico inferior al reportado en la
literatura. El cultivo en medio Ogawa — Kudoh permiti6 documentar 23 falsos negativos
en esputo y 25 en LBA, aunque su mayor limitacion fue el tiempo promedio para el
aislamiento de M. tuberculosis: 4 semanas para muestras de esputo y aspirado traqueal
y, 4,6 semanas para LBA.

El diagndstico molecular mediante GenXpert® fue una técnica de uso frecuente durante
el tiempo de estudio (56,5% de la muestra). Se detectaron 96 casos positivos (la mayoria
provenientes de LBA) y 5 casos de resistencia a Rifampicina. La positividad en esputo
(49,3%) y LBA (22,1%) fue superior a la de la baciloscopia y similar a la descrita en la
literatura, con lo cual se perfila como una técnica util que de acuerdo al juicio clinico pueda
complementar otros estudios de extension con menor rendimiento diagnaostico.

El 37% de los pacientes ingresé a UCI; de estos el 54,2% requirio ventilacibn mecanica
y en el 6,7% se documenté TB pulmonar activa. Este grupo reviste alta complejidad y
dificultad en el diagndstico y tratamiento, permitiendo plantear la necesidad de realizar
mas estudios que evaluen el comportamiento de la enfermedad en estos escenarios.
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PACIENTE:
ID:
ANO:
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Hidroneumotorax

Se marca con una equis (X) dentro de la casilla enfrente del hallazgo presente.

ANEXO C. FORMATO DE RECOLECCION DE VARIABLES DE TC DE TORAX
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ANEXO D. Carta de aval para publicacion de imagenes de tomografia
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