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RESUMEN

La Secuela Pulmonar Post-Infeccion Tuberculosa es la principal causa de patologia
pulmonar cronica en Peru. Los Factores de Riesgo asociados a la presencia o desarrollo esta
aln no estan bien determinados.

Objetivo: Determinar los Factores de Riesgo asociados a la presencia de Secuela Pulmonar
Post-Infeccion Tuberculosa.

Material y Métodos: Se incluy6 a todos los pacientes mayores de 20 afnos hospitalizados en
los servicios de Medicina Interna y Neumologia del HNDAC con historia de tratamiento
para Tuberculosis Pulmonar. Se evalud la asociacion de las caracteristicas clinicas con la
presencia Secuela Pulmonar Radiologica categorizada de 0 a 5 segin el numero de
segmentos pulmonares comprometidos.

Resultados: De 88 casos estudiados, 70 (79.5%) presentd alguna secuela radioldgica
(categoria >1); se encontrd asociacion del Tiempo desde el 1° episodio de Tuberculosis
mayor a 5 afios (33.3% vs 68.6%; p=0.013), Numero de Episodios Previos (1£0.11 vs
1.34+0.67; p<0.001), el Tiempo de Tratamiento (7.33£2.57 vs 11.62+£9.21; p=0.001), el
Numero de Tratamientos recibidos (1.11+£0.32 vs 1.43+0.73; p=0.008) y la categoria de
Extension radiologica de Lesion Inicial (1.44+0.51 vs 2.02+0.74; p<0.001), con la
presencia de Secuela Pulmonar Post-Infeccion Tuberculosa. El riesgo de presentar Secuela
Pulmonar post infeccion Tuberculosa es mayor segiin la Extension de la Lesion Inicial
(OR: 14.89), el Numero de Tratamientos recibidos (OR: 11.87) y el Tiempo de Enfermedad
(OR: 2.66).

Conclusion: La Secuela es altamente frecuente en la poblacion estudiada. La Extension de
la Lesion Inicial, el Numero de Tratamientos recibidos y el Tiempo de Enfermedad desde el
diagnostico de tuberculosis al momento de la evaluacion incrementan el riesgo de presentar

Secuela Pulmonar Post Infeccion Tuberculosa.

Palabras Clave: Secuela Pulmonar, Tuberculosis, Factores de Riesgo.



ABSTRACT

The pulmonary tuberculosis sequelae are the most important cause of chronic lung
disease in Peru. The risk factors associated to these pulmonary sequelae are not known.
Objective: to determine the independent factors associated to pulmonary tuberculosis
sequelae.

Methods: we studied all the patients older than 20 years who were hospitalized on Medicine
Department of HNDAC with history of treatment for Pulmonary Tuberculosis. We related
the clinical characteristics with the presence of radiologic pulmonary sequelae (categorized
from 0 to 5 by the number of pulmonary segments affected).

Results: of 88 patients, 70 (79.5%) had some kind of radiologic sequelae (category >1) and
was associated with the disease duration (33.3% vs 68.6%; p=0.013), the number of
tuberculosis episodes (1+0.11 vs 1.34+0.67; p<0.001), treatment duration (1+£0.11 vs
1.34+0.67; p<0.001), the number of antituberculous treatments (1.11£0.32 vs 1.43+0.73;
p=0.008) and with the size of initial damage on the CXT (1.44+0.51 vs 2.02+0.74;
p<0.001). The size of initial damage on the CXT (OR: 14.89), the number of
antituberculous treatments (OR: 11.87) and the disease duration (OR: 2.66) were
independent factors associated to pulmonary tuberculosis sequelae.

Conclusions: The size of initial damage on the CXT, the number of antituberculous

treatments and the disease duration increase the odds of pulmonary tuberculosis sequelae.

Key words: Pulmonary sequelae, Tuberculosis, Risk factors.



CAPITULO 1. INTRODUCCION

La Tuberculosis Pulmonar en el Pert continia siendo una de las patologias que
causa mayor morbi-mortalidad en poblacion, especialmente la més joven (del5 a 55 afios),
sin embargo, en los ultimos 15 afos han ocurrido cambios importantes para el control
eficiente de la Tuberculosis, las tasas de morbilidad e incidencia anual tienden a disminuir,
asi, la tasa de morbilidad para el afio 2004 fue de 124.4 x 100,000 hab; la tasa de incidencia
de todas las formas 107.7 x 100,000 hab y la tasa de incidencia de Tuberculosis Pulmonar
frotis positivo 66.4 x 100,000 habitantes, tasas menores respecto de las de 1999 (V. Bajo
este panorama, la poblacion con historia de Tuberculosis Pulmonar es grande en nuestro
pais y, segun la opinién de expertos, esta es la principal causa de patologia pulmonar

crénica en nuestro pais.

La Secuela Pulmonar Post-Infeccion Tuberculosa es la manifestacion clinica tardia
o secuelar del dano pulmonar producida por la infeccion tuberculosa, se estima que se
presenta hasta en 59% de pacientes que recibieron tratamiento especifico >, sus

manifestaciones, manejo y pronostico dependen del tipo y la severidad de la secuela.

La mayoria de los pacientes con Secuela Pulmonar Post-Infeccion Tuberculosa en
nuestro medio son diagnosticados tardiamente, usualmente luego de la descompensacion de
su enfermedad por algin proceso infeccioso intercurrente y/o hemoptisis, y en la mayoria

de casos en estadios finales de la enfermedad.

El diagnéstico precoz o la sospecha de desarrollo de Secuela Pulmonar Post-
Infeccion Tuberculosa pasan necesariamente por la deteccion de ciertas caracteristicas
personales, ambientales o de la enfermedad tuberculosa que aumenten el riesgo de su
presencia, lo cual permitiria establecer un tratamiento adecuado y prevenir el deterioro

rapido del paciente con Secuela Pulmonar Post-Infeccion Tuberculosa.

Los Factores de Riesgo asociados a la presencia o desarrollo de la Secuela Pulmonar
Post-Infeccion Tuberculosa no estan bien determinados, algunos estudios han encontrado

una mayor frecuencia de esta en mujeres, ancianos, pacientes multitratados, con diagnostico
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tardio de la tuberculosis, pobre cumplimiento del tratamiento, tuberculosis cronica ¢

(3-6)

multidrogorresistente, entre otros ™, pero ninglin estudio ha determinado la fuerza de la

asociacion y menos aun la relacion de causalidad de estas caracteristicas o factores.

El desarrollo de Secuela Pulmonar Post-Infeccion Tuberculosa ha sido encontrado
en poblaciones seleccionadas hasta en el 59% de pacientes tratados ?>¥. Un estudio de
Jiménez P. y col. disefiado para describir las caracteristicas funcionales de los pacientes con
secuela encuentra una mayor frecuencia de esta en mujeres y paciente mayores de 40 afios,
con un patréon Obstructivo y Mixto en la espirometria ®. Por su parte Al-Hajjaj y col.
encontraron que las mujeres, los adultos mayores, el retado en el diagndstico de la
tuberculosis, el pobre cumplimiento del tratamiento estan asociados a mayor lesion secuelar
en la radiografia de torax . Sin embargo, los Factores de Riesgo asociados a la Secuela

Pulmonar Post-Infeccion Tuberculosa aun no de han definido.

Hasta la actualidad no se ha encontrado en la literatura revisada algun trabajo en
nuestro medio que determine los Factores de Riesgo asociados a la presencia de Secuela
Pulmonar Post-Infeccion Tuberculosa. El conocimiento de los Factores de Riesgo
asociados a la presencia de Secuela Pulmonar Post-Infeccion Tuberculosa serd ttil para
predecir el desarrollo de esta y por lo tanto establecer su tratamiento oportuno para evitar la
progresion de la enfermedad y mejorar, asi, el prondstico y calidad de vida de estos

pacientes a largo plazo.



CAPITULO II: MARCO TEORICO

TUBERCULOSIS PULMONAR:

La Tuberculosis Pulmonar es una enfermedad infecciosa granulomatosa cronica,
causada por el Mycobacterium tuberculosis, bacilo aerobio acido-alcohol resistente. Es una
enfermedad de transmision directa cuyo contagio se realiza al inhalar el bacilo hacia las
vias aéreas. Por ello, el pulmén suele ser la via de acceso mas habitual para el bacilo,
pudiendo diseminarse a través de las vias linfatica y hemadtica. La mayoria de las particulas
con bacilos tuberculosos quedan atrapadas en el arbol respiratorio y s6lo las de menor
tamafio alcanzan el alvéolo, donde tiene lugar una fagocitosis inespecifica por macréfagos
no activados; si en este primer encuentro el macréfago no destruye el bacilo se

producira la infeccién tuberculosa. (-1

Los sujetos infectados pueden permanecer en estado latente el resto de su vida o
evolucionar a formas primarias de enfermedad o a cuadros de Tuberculosis post-primaria
(reactivacion endodgena). También es posible desarrollar enfermedad tuberculosa por
mecanismos de reinfeccion, una opcion mejor conocida actualmente con la aplicacion de

modernas técnicas de biologia molecular ©-11.
DIAGNOSTICO DE LA ENFERMEDAD TUBERCULOSA:

La clinica de la Tuberculosis Pulmonar puede ser insidiosa, inespecifica o
inexistente. Entre los signos y sintomas mas habituales se encuentran pérdida de peso,

astenia, fiebre o febricula, sudoracién, tos persistente, hemoptisis, etc. (%1

La radiografia de torax con imagenes sugestivas es enormemente util para sospechar
Tuberculosis Pulmonar; es una técnica muy sensible, pero poco especifica y puede ser
normal en algunas formas primarias o en pacientes con inmunodeficiencia. Los hallazgos
patologicos mas frecuentes incluyen afectacion parenquimatosa (de predominio en lobulos
superiores), cavitaciones, lesiones fibrocicatriciales, derrame pleural, formas nodulares y

patrén miliar 19,



El estudio microbiologico confirma con certeza el diagnostico, al identificar al
microorganismo en el esputo o en otras muestras organicas. La microscopia directa del
esputo mediante técnica de Ziehl-Neelsen o tinciéon de fluorocromos-auramina es de
obligada realizacioén ante cuadros clinicos y radioldgicos compatibles. El cultivo de esputo
aporta mayor sensibilidad y es imprescindible para tipificar las bacterias y realizar pruebas
de sensibilidad a farmacos. Los cultivos en medios convencionales (Lowestein-Jensen) son
lentos y pueden ser complementados por cultivos radiométricos (BACTEC), amplificacion

enzimatica de DNA (mediante PCR) o sondas génicas de hibridacion !V
TRATAMIENTO DE LA ENFERMEDAD TUBERCULOSA:

El tratamiento se basa en diversos regimenes de terapia combinada, de corta
duracioén, formulados en los decenios de 1970 y 1980, y que se han ido perfeccionando en el
transcurso de los afios, teniendo en cuenta tres propiedades fundamentales de los

medicamentos antituberculosos (1,11):
1. Capacidad bactericida,
2. Capacidad esterilizante y
3. Capacidad de prevenir la resistencia.

Bajo los principios expuestos, los 2 principales objetivos del tratamiento

antituberculoso son :
1. Interrumpir la transmision de la enfermedad.
2. Prevenir la morbi-mortalidad de los pacientes infectados.

Las drogas utilizadas para el tratamiento se han clasificado en agentes de primera y

segunda linea.

* Los agentes de 1° linea Esenciales, son los componentes mas efectivos y necesarios

de cualquier régimen de tratamiento corto, e incluyen a Isoniacida, Rifampicina y



Pirazinamida. Los agentes de 1° linea Suplementarios, son altamente efectivos y con

poca toxicidad, se incluye a Etambutol y Estreptomicina ->!1.

* Los agentes de 2° linea son menos efectivos que los de 1° linea y poseen mayor
probabilidad de efectos adversos, su uso esta restringido a la Resistencia y/o RAFA
a varios medicamentos de 1° linea. Incluye agentes antiguos: Acido Para-
aminosalicilico (PAS), Ethionamida, Cicloserina, Amikacina y Capreomicina; y

agentes nuevos: Rifapentina y Fluoroquinolonas (Moxifloxacino) 11,

El tratamiento farmacoldgico considera dos fases (V:

*  Primera Fase de induccion o bactericida: de administracion diaria, sirve para reducir
rapidamente la poblacion bacilar de crecimiento y multiplicacion rapida y para

prevenir la resistencia y con ello el fracaso.

* Segunda fase de mantenimiento o esterilizante: de administracion intermitente.
Incluye menor nimero de medicamentos, suficientes para conseguir la eliminacion

de los bacilos persistentes y evitar asi las recaidas.

Los esquemas terapéuticos a utilizarse dependen de la situacién epidemiolédgica del
pais y de factores individuales de cada paciente. Actualmente se reconocen los siguientes

esquemas en la norma nacional para el manejo de la tuberculosis en nuestro pais (V:
Esquema UNO: 2RHEZ/4R2H2
Esquema DOS: 2RHEZS - 1RHEZ / SR2H2E2
Esquemas de Retratamiento:

Estandarizado: EZKmCxEthCsPas/ ZECxEthCsPas, segun norma, es un

esquema transitorio.

Empirico: disefiado en base a los antecedentes y factores de riesgo del

paciente, es un esquema transitorio.

Individualizado: disefiado en base a una Prueba de Sensibilidad vigente
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Para conseguir el mayor numero de curaciones posibles, minimizando los efectos
secundarios y el hipotético abandono del tratamiento, es aconsejable el control y
seguimiento de los pacientes en consultas de TB, donde se detectaran precozmente posibles
complicaciones y se potenciarda la relacion médico-paciente en aquellos enfermos

sospechosos de mala adherencia al tratamiento (V).

La tasa de curacion con agentes de 1° linea en pacientes con infeccion sensible a
Isoniacida llega al 97% en seguimientos de 5 afios con buena tolerancia y coste aceptable.
En tanto que la tasa de curacion al retratamiento con farmacos de 2° linea llega al 75-80%

con esquemas individualizados !V
LA SECUELA PULMONAR POST-INFECCION TUBERCULOSA:

Es la manifestacion clinica tardia del dafio secuelar pulmonar producida por la
infeccion tuberculosa, se ha estimado que se presenta hasta en 59% de pacientes que
recibieron tratamiento especifico ®>%, sus manifestaciones, manejo y prondstico dependen

del tipo y la severidad de la secuela. ®!1%19,

La fisiopatologia del desarrollo de la Secuela Pulmonar Post-Infeccion Tuberculosa
incluye alteraciones en el proceso de resolucion del granuloma tuberculoso y procesos de

remodelacion del parénquima pulmonar (),

La remodelacion se refiere a los cambios estructurales y anatomicos que no son
facilmente reversibles, e incluye cavitaciones residuales, fibrosis, cicatrizacion, distorsion
de la arquitectura pulmonar, produciendo pérdida de volumen pulmonar, y bronquiectasias,

todo lo cual es producto de una inadecuada respuesta a la injuria pulmonar(!>19,

Una respuesta apropiada ocurre con la formacion ordenada del granuloma, seguida
por su desintegracion, disolucion de la Matriz extracelular (MEC) y reparacion de la

arquitectura del tejido pulmonar (!9,

La “fibrosis” implica una alteracion estructural con deposito de coldgeno en la MEC
por los fibroblastos y otras células; en este proceso se encuentra alteraciones en el

equilibrio Th1/Th2 con presencia de ambos patrones activos simultdneamente, la presencia
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de TNFa, TGFB, desregulacion en la actividad de proteasas, estimulo de la apoptosis en las
células inflamatorias y del parénquima pulmonar. Todo esto no permite una formacion
adecuada del granuloma y favorece la necrosis licuefactiva y la cicatrizacion patolégica del

parénquima pulmonar !,

La remodelacion pulmonar es una de las principales causas de discapacidad,
sobrepasando a todas las otras enfermedades intersticiales difusas juntas. La fibrosis puede

ser intersticial, ocurrir alrededor de cavitaciones, en banda o una combinacion de todas
(15,16)

La variedad de secuelas Pulmonares pueden ser categorizadas en @

a) Lesiones Parenquimales: tuberculoma, bulas, cicatrices y destruccion pulmonar,

aspergilloma y carcinoma broncogénico.

b) Lesiones de la Via Aérea: bronquiectasias, estenosis traqueo-bronquial y

broncolitiasis.

c) Lesiones Vasculares: arteritis y trombosis bronquial y pulmonar, dilatacion de las

arterias bronquiales y el Aneurisma de Rasmussen.

d) Lesiones Pleurales: empiema cronico, fibrotorax, fistula broncopleural y

neumotorax.

e) Alteraciones Funcionales: patron obstructivo cronico, hiperreactividad bronquial,

patron restrictivo y mixto.

La mayoria de los pacientes con Secuela Pulmonar Post-Infeccion Tuberculosa en
nuestro medio, son diagnosticados tardiamente, usualmente luego de descompensacion de
su enfermedad por algliin proceso infeccioso intercurrente y/o hemoptisis y en la mayoria de

casos en estadios finales de la enfermedad.

La Severidad de la Secuela Pulmonar Post-Infeccion Tuberculosa esta clinicamente
en relacion con la extension de la lesion, el compromiso uni o bilateral, la cepa del agente

infeccioso, la infeccion por M. tuberculosis drogo & multidrogorresistente, etc. Su
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evaluacion no ha sido estandarizada y su manejo esta basado en la extrapolacion del manejo
de otras entidades nosoldgicas con manifestaciones similares, especialmente la EPOC, a

pesar de tener fisiopatologias diferentes @),

La presencia de Secuela Pulmonar Post-Infeccion Tuberculosa ha sido encontrada
en poblaciones seleccionadas hasta en el 59% de pacientes tratados ?>®- Un estudio de
Jiménez P. y col. publicado en 2002 y realizado en Chile, disefiado para describir las
caracteristicas funcionales de los pacientes con secuela encuentra una mayor frecuencia de
esta en mujeres y pacientes mayores de 40 afios, con un patrén Obstructivo y Mixto en la
espirometria ® Por su parte Al-Hajjaaj y col. en el afio 2000 al estudiar los factores
asociados a secuela pulmonar radiologica, encontraron mayor lesion secuelar en la
radiografia de toérax en las mujeres, los adultos mayores, en pacientes con retado en el
diagnostico de la tuberculosis, con pobre cumplimiento del tratamiento; las que incluian
fibrosis, bronquiectasias, lesiones nodulares y cavitacion o bulas en las zonas afectadas

anteriormente por al enfermedad .

Existen varios estudios realizados para evaluar la secuela en las pruebas de funcion
pulmonar y determinar prondstico en base a ellas, los resultados han demostrado un
predominio de los patrones restrictivo y mixto, los que se manifiestan y son significativos
ya desde el final del tratamiento curativo de la enfermedad, postulandose la necesidad del
inicio temprano del tratamiento en pacientes con infeccion activa e inclusive de dar
tratamiento a pacientes con infeccion latente, con el fin de prevenir el deterioro en la

calidad de vida en los paciente que reactivan la enfermedad -+,

Sin embargo, ningln estudio ha podido determinar cuales son las caracteristicas de
los pacientes que desarrollan secuelas clinicamente importantes, con manifestaciones de
enfermedad pulmonar cronica. Asi, hasta la fecha no se han encontrado estudios extranjeros
o nacionales que determinen los Factores de Riesgo asociados a la presencia de Secuela
Pulmonar Post-Infeccion Tuberculosa, factores que nos permitan identificar a los pacientes

con mayor riesgo de desarrollar secuelas importantes tanto funcional como clinicamente.
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CAPITULO III: OBJETIVOS

Objetivo General:

“Determinar los Factores de Riesgo asociados a la presencia de Secuela Pulmonar

Post-Infeccion Tuberculosa en pacientes del Hospital Nacional “Daniel Alcides

Carrion” - Callao.”

Objetivos Especificos:

a)

b)

d)

Determinar la frecuencia de la Secuela Pulmonar Post-Infeccién Tuberculosa.

Determinar la frecuencia de los tipos de Secuela Pulmonar Post-Infeccion

Tuberculosa.

Determinar las frecuencias de las caracteristicas estudiadas en los pacientes con

Secuela Pulmonar Post-Infeccion Tuberculosa.

Determinar la fuerza de asociacion de las caracteristicas estudiadas a la

presencia de Secuela Pulmonar Post-Infeccion Tuberculosa.

Determinar los Odss Ratio de los Factores asociados a la presencia de Secuela

Pulmonar Post-Infeccion Tuberculosa.

14



CAPITULO IV: MATERIAL Y METODOS

1. Tipo de estudio: Descriptivo.
a) Diseno de investigacion: Longitudinal, Retrospectivo.

b) Poblacion: Todos los pacientes varones y mujeres mayores de edad con
antecedente de haber recibido tratamiento para Tuberculosis Pulmonar en los
ultimos 10 afios hospitalizados en el Servicio de Neumologia y Medicina Interna del

HNDAC-Callao, de septiembre 2008 a marzo 2009.
Tamaio de Muestra:

Se calcul6 segun la siguiente formula para comparar proporciones:

za2(pxq) +z28(p, xq,) +(p, ¥ q,)

Pr— P>
Donde:
n = tamaifio de muestra.
- ptp,
p 2
g=1-p

p, = proporcion del grupo de Estudio.
p, = proporcion del grupo Control.

Criterios de seleccion:
Criterios de inclusion:

e Pacientes mayores de 20 afios con antecedente de haber recibido tratamiento

para Tuberculosis Pulmonar documentada en los ultimos 10 afios.
Criterios de exclusion:
e Pacientes con diagndstico de Tuberculosis Pulmonar en el ultimo afio.

e Pacientes sin datos completos en la Historia Clinica para el estudio.

15



e Pacientes con antecedente de Asma Bronquial previo al diagnéstico de

Tuberculosis.

e Pacientes con antecedente de Enfermedad Pulmonar Intersticial Difusa

previa al diagnostico de Tuberculosis.
e Pacientes con historia de procedimientos quirtirgicos en torax.

Pacientes con deformidades del Torax.

¢) Variables de estudio:

a. Independientes: Edad, Sexo, Comorbilidades, infecciéon por HIV, Tiempo
transcurrido desde el episodio de Tuberculosis, Condicion bacterioldgica de
ingreso al Tratamiento, Esquema de Tratamiento, Nimero de tratamientos
recibidos, Tiempo de tratamiento, Tipo de Esquema recibido, historia de

RAFA, Extension radiografica de lesion inicial.
b. Dependiente: Secuela Pulmonar Post-Infeccion Tuberculosa.
c. Interviniente: Tabaquismo.

d) Operacionalizacion de las variables: (Ver tabla A)

16



Tabla A: Operacionalizacion de las variables.

VARIABLE DEFINICION CONCEPTUAL TIPO DE | ESCALA DE | CRITERIO DE INDICADOR DE INSTRUMENTO
VARIABLE | MEDICION | MEDICION CALIFICACION DE MEDICION
Edad Anos cumplidos a la fecha de primer |Cuantitativa |De razon Numero de afios Numero de afios. Ficha de
diagnostico de tuberculosis. cumplidos recoleccion.
Sexo Genero del paciente. Cualitativa Nominal Sexo femenino o Femenino. Ficha de
masculino Masculino. recoleccion.
Comorbilidad | Enfermedad(es) concurrente(s) actual(es) Cualitativa Nominal Seglin datos de la Seglin datos de la Ficha de
historia clinica historia clinica recoleccion.
HIV Infeccion concurrente por virus del HIV Cualitativa Nominal Reactividad a prueba | HIV (+) Ficha de
de ELISA para HIV |HIV (-) recoleccion.
Tabaquismo Consumo regular de tabaco, numero de |Cuantitativa |De razon Segtin datos de la Numero de paquetes- | Ficha de
paquetes-afio. historia clinica afio. recoleccion.
Condicion Carga Bacilar en esputo registrada al momento | Cualitativa Nominal Segtn datos de la BK(-)/ (+) Ficha de
Bacteriolégica |de primer diagndstico de tuberculosis. historia clinica BK (++) / (++1) recoleccion.
de ingreso al
Tratamiento
Tiempo desde | Tiempo transcurrido al momento del estudio | Cualitativa Nominal Segtin datos de la Menor de 5 afios. Ficha de
el 1° Episodio | desde el primer diagnéstico de tuberculosis. historia clinica Mayor de 5 afios. recoleccion.
TB
Esquema  de | Ultimo esquema de tratamiento recibido para | Cualitativa Nominal Seglin datos de la Esquema de 1° Linea. | Ficha de
Tratamiento el tratamiento de tuberculosis. historia clinica Esq Retratamiento. recoleccion.
Nuamero de | Numero de esquemas que recibié el paciente | Cuantitativa | De razon Segtn datos de la Numero de Ficha de
tratamientos previo al estudio. historia clinica tratamientos. recoleccion.
recibidos
Tiempo de | Duracion total del o los tratamientos | Cuantitativa | De razon Segtin datos de la Tiempo expresado en | Ficha de
tratamiento antituberculosos recibidos historia clinica meses. recoleccion.
Nuamero de | Numero de episodios clinicos de Tuberculosis | Cuantitativa | De razon Segtin datos de la Segtn datos de la Ficha de
Episodios TB | pulmonar historia clinica historia clinica recoleccion.
Extension Porcentaje de infiltrado en ambos campos | Cuantitativa | De intervalo | Numero de areas Numero de areas Ficha de
Radiografica | pulmonar al momento de primer diagnéstico comprometidas del | comprometidas del recoleccion.
de lesion inicial | de tuberculosis. campo pulmonar. campo pulmonar
Historia de | Antecedente de haber presentado algun tipo de | Cualitativa Nominal Segun datos de la RAFA Ficha de
RAFA RAFA durante tratamiento antituberculoso. historia clinica No RAFA recoleccion.
Secuela Lesioén pulmonar posterior a la resolucion de | Cualitativa Nominal Categoria de Lesion | Secuela (Categoria 0) | Ficha de
Pulmonar la infeccion tuberculosa al momento de estructural en Rx y/o | No secuela (Categoria | recoleccion.
Post-Infeccion | recoleccion de datos, atribuible a esta. TAC de toérax >0)
Tuberculosa
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e)

Técnica y método de trabajo:

Se procedié a identificar los pacientes hospitalizados en las salas de Medicina
Interna y Neumologia del HNDAC, durante el periodo de enero a junio 2009, con
antecedente de haber recibido tratamiento para tuberculosis pulmonar en los ultimos
10 afos, y se realiz6 la revision de la historia clinica para el llenado de la ficha de

recoleccion de datos.

Posteriormente se revisod las Radiografias y Tomografias de torax, estas ultimas en
caso de que existan, del paciente para identificar la presencia o no de Secuela
Pulmonar Post-Infeccion Tuberculosa, las que se identificaran segun los siguientes

criterios 17

Las lesiones pequenas (micronddulos, cavitacion, fibrosis y/o bronquiectasias), se

clasificaron en 4 categorias tanto en la radiografia de térax como en la tomografia:
0) Ausencia de lesiones.
1) Pequefio numero de lesiones sin compromiso vascular.

2) Gran nimero de lesiones con o sin compromiso vascular.

3) Confluencia de lesiones < 10 mm, tipicamente acompainada de marcado
borramiento vascular.

Las opacidades mayores se clasificaron en dos tipos:

- Tipo A: una o mas lesiones mayores de 10 mm, cuya suma total de
didmetros es < de 50 mm.

- Tipo B: una o mas lesiones mayores de 10 mm, cuya suma total de didmetros
es > de 50 mm.

La extension de la lesion pulmonar se valor6 tomando en cuenta el nimero de areas
pulmonares con lesiones en la radiografia de térax (apical, hiliar, parahiliar,
paracardiaca y basal) haciendo un total de 10 areas radiologicas. La extension se

categorizé de la siguiente forma (7;
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0)
1)
2)
3)
4)

5)

No alteraciones.

Compromiso pulmonar de un area.
Compromiso pulmonar de 2 a 3 areas.
Compromiso pulmonar de 4 a 5 areas.
Compromiso pulmonar de 6 a 7 areas.

Compromiso pulmonar 8 6 mas areas.

En la tomografia se us6 el método descrito por Best y col. de tal forma que la

evaluacion se realizd a nivel de 5 cortes tomograficos los cuales poseen un

coeficiente de proporcion que se utiliza para el célculo del porcentaje de

compromiso del parénquima para cada campo pulmonar:

Origen de los grandes vasos (0.129).
Arco adrtico (0.190).

Carina Bronquial (0.222).

Confluencia de venas pulmonares (0.228).

A 1 cm sobre el hemidiafragma derecho (0.230).

Haciendo un total de 10 niveles, en base a los que se realizd el calculo de

compromiso pulmonar. Este se categorizd de la siguiente forma considerando el

calculo final del 4rea lesionada: nédulos, masas, fibrosis, cavitacion, bronquiectasias

y otras alteraciones parenquimales.

0)
1))
2)
3)
4)

5)

No alteraciones.

Compromiso pulmonar <5 % del area total.
Compromiso pulmonar > 5 y <25 % del area total.
Compromiso pulmonar > 25 y < 50 % del area total.
Compromiso pulmonar > 50 y <75 % del area total.

Compromiso pulmonar > 75 % del érea total.
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g)

Dentro de la revision radiografica se evalud también la Radiografia de térax con la
que inicid el primer esquema de tratamiento para tuberculosis, esta se valord con los
mismos criterios ya descritos, considerando lesion la presencia de cavitaciones y

opacidades alveolar, nodular o reticular heterogéneas.
Tareas especificas para el logro de resultados, recoleccion de datos u otros:

Este proyecto fue evaluado y autorizado por la Oficina Ejecutiva de Apoyo a la
Investigacién y Docencia Especializada del HNDAC y fue evaluado también por el

comité de ética y el comité de investigacion del hospital para su ejecucion.

Procedimientos para garantizar los aspectos éticos de la investigacion: Toda la
informacion recogida en las fichas de evaluacion fue estrictamente confidencial y de
exclusivo uso y manejo por parte del investigador para el presente estudio. Estas
fichas fueron codificadas con niimeros correlativos y se registré ademads el nlimero
de historia clinica y los nimeros de radiografias y/o tomografias evaluadas. Los
resultados son expresados de manera estratificada o global sin identificacion de

personas individuales.
Procesamiento y Analisis de datos:

Luego de realizar el control de calidad de cada ficha de recoleccién de datos se
procesaron los mismos de la siguiente manera: Para el andlisis descriptivo de las
variables categoricas se utilizo tablas de frecuencia con sus respectivas medias y
desviaciones estandar. Para comparar las variables cuantitativas se utiliz6 la prueba
de t de student y para las variables cualitativas la prueba de chi cuadrado.
Posteriormente se evalud la correlacion entre las variables independientes para
determinar las variables que ingresaron al andlisis multivariado, para el que se

aplico el analisis de Regresion Logistica Miultiple.

Todos estos datos fueron analizados usando los paquetes estadisticos SPSS version
15.0 para Windows. Considerando en cada caso el respectivo criterio de

significancia (valor de p<0.05) como estadisticamente significativo.
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CAPITULO V: RESULTADOS
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TABLA 1
CARACTERISTICAS GENERALES DEL GRUPO DE ESTUDIO (n=88)

Numero de casos Porcentaje (%)

Sexo Masculino 50 56.8%
Procedente de Callao 70 79.5%
Con Comorbilidades 36 40.9%
e Diabetes 18 20.5%
e Hipertension Arterial. 12 13.6%
HIV 12 13.6%

Tabaco 22 25.0%




TABLA 2
FACTORES ASOCIADOS A SECUELA PULMONAR POST-INFECCION

TUBERCULOSA
No Secuela Secuela
n=18 (%) n="70 (%) p*
Sexo Masculino 12 (66.7%) 38 (543%) 0.429
Edad (afios: x + SD) 45.00 +17.61 52.14 +£18.71 0.148
Comorbilidades 14  (77.8%) 22 (31.4%) 0.001
HIV 04 (222%) 08 (11.4%) 0.256
Tabaco 08 (444 %) 14 (20.0%) 0.063
Tiempo desde el 1° episodio TB (>5 afios) 06  (33.3%) 48  (68.6%) 0.013
BK inicial (2-3+) 10  (555%) 42  (60.0%) 0.508
N° Episodios (x = SD) 1.00 +0,11 1.34 +£0.67 <0.001
(>2) 0 (0%) 18 (25.7%)  0.010
Tiempo de Tratamiento (Meses: x £+ SD) 7.33 +£2.57 11.62 +9.21 0.001
N° de Tratamientos (x = SD) .11 +0.32 1.43 +0.73 0.008
(>2) 2 (11.1%) 22 (31.4%)  0.071
Esquema con drogas de 1° linea 16 (88.9 %) 62 (88.6 %) 0.970
RAFA 02 (11.1%) 04 (5.7%)  0.598

Extension Radioldgica de Lesion Inicial 1.44 +0.51 2.02 +0.74  <0.001
(categoria x = SD)

*Se considera Estadisticamente Significativa un valor p<0.05.

Se considera No Secuela los casos con categoria 0 en la evaluacion radioldgica.

Se considera Secuela los casos con categoria > 2 en la evaluacion radiologica.

Para el andlisis de variables categoricas se utilizé Chi ?y la Prueba exacta de Fisher.
Para el analisis de variables continuas se utilizé T de student.
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TABLA 3

REGRESION LOGISTICA DE LOS FACTORES ASOCIADOS A SECUELA POST-

INFECCION TUBERCULOSA
p OR
Sexo Masculino 0.0786 0.1657
Edad (afios) 0.1725 1.0285
Tiempo desde el 1° episodio TB (>5 afios) 0.2075 2.6568
Tiempo de Tratamiento (meses) 0,7063 1.0279
N° de Tratamientos (>2) 0.0816 11.8757
Categoria Extension Radioldgica de Lesion Inicial — 0.0028 14.8996

Se incluyeron en el andlisis las variables con p<0.05 en el analisis bivariado.
Se excluyo N° de episodios por tener alta correlacion con N° de tratamientos

recibidos (p<0.001).
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TABLA 4
CARACTERISTICAS DE LA SECUELA POST-INFECCION TUBERCULOSA

Numero de casos Porcentaje (%)

Secuela 70/ 88 79.5%
Extension de Secuela (x = SD) 3.05 +1.57
e Categoria >2 42 /70 60.0%
Tipo (n=70)
e Fibrosis 60 85.7%
e Bronquiectasias 22 31.4%
e Bulas — Cavitacion 14 20.0%
e Otros 04 5.85%

Se considera Secuela los casos con categoria > 2 en la evaluacion radiologica.
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TABLA S5
FACTORES ASOCIADOS A EXTENSION DE SECUELA POST-INFECCION

TUBERCULOSA
Extension < 2 Extension >2
n=18 (%) n=42 (%) p*
Sexo Masculino 16 (57.1%) 22 (52.4 %) 0.808
Edad (afios: x + SD) 57.17 +£16.00  48.78 £19.78 0.055
Comorbilidades 16 (571%) 06 (14.3 %) <0.001
HIV 06 (214%) 02 (04.8%) 0.052
Tabaco 08 (28.6%) 06 (143%) 0.222
Tiempo desde el 1° episodio TB (>5 afios) 12 (429%) 36  (86.7%) <0.001
BK inicial (2-3+) 20 (714%) 22 (524%) 0.156
N° Episodios (x £+ SD) 1.07 +£0.26 224 £0.76 0.001
Tiempo de Tratamiento (Meses: x + SD) 7.71 +3.06 14.23 +10.92 0.001
N° de Tratamientos (x = SD) 1.14 +0.35 1.61 +0.85 0.002
Esquema con drogas de 1° linea 26 (929%) 36 (85.7%) 0.462
RAFA 04 (143 %) 0 (0.0%)  0.022

Extension Radiologica de Lesion Inicial 1.71 +0.59 2.23 +0.75 0.002
(categoria x = SD)

*Se considera Estadisticamente Significativa un valor p<0.05.

En este andlisis solo se incluyeron los casos con secuela radioldgica (categoria > 1).
Para el andlisis de variables categoricas se utilizé Chi 2y la Prueba exacta de Fisher.
Para el analisis de variables continuas se utilizo T de student.
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TABLA 6

REGRESION LOGISTICA DE LOS FACTORES ASOCIADOS A LA EXTENSION DE

SECUELA POST-INFECCION TUBERCULOSA CON CATEGORIA > 2 vs

CATEGORIA <2
p OR
Sexo Masculino 0.1129 0.2631
Edad (anos) 0.0174 0.9518
Tiempo desde el 1° episodio TB (>5 afios) 0.1741 3.0125
Tiempo de Tratamiento (meses) 0.4108 1,0901
N° de Tratamientos (>2) 0.1886 4.4067
Categoria Extension Radioldgica de Lesion Inicial  0.0210 5.2751

Se incluyeron en el andlisis las variables con p<0.05 en el analisis bivariado.

Se excluyo N° de episodios por tener alta correlacion con N° de tratamientos

recibidos (p<0.001).

Se compara los casos con lesion radioldgica con categoria > 2 vs aquellos con

categoria <2 (no se incluye casos sin secuela —categoria 0)
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TABLA 7

REGRESION LOGISTICA DE LOS FACTORES ASOCIADOS A LA EXTENSION DE

SECUELA POST-INFECCION TUBERCULOSA CON CATEGORIA > 2 vs

CATEGORIA <2
p OR
Sexo Masculino 0.0132 0.1223
Edad (afios) 0.0262 0.9531
Tiempo desde el 1° episodio TB (>5 afios) 0.0575 4.5268
Tiempo de Tratamiento (meses) 0.4198 1.0578
N° de Tratamientos (>2) 0.0591 6.9833
Categoria Extension Radioldgica de Lesion Inicial  0.0034 9.0720

Se incluyeron en el andlisis las variables con p<0.05 en el analisis bivariado.

Se excluyo N° de episodios por tener alta correlacion con N° de tratamientos

recibidos (p<0.001).

Se compara los casos con lesion radiologica con categoria > 2 vs aquellos con

categoria <2 y sin secuela (categoria 0)
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CAPITULO VI: DISCUSION

El presente estudio se realizd en un grupo de pacientes hospitalizados en los
Servicios de Medicina y Neumologia del HNDAC durante los meses noviembre del 2008 a
Junio 2009, en el que se encontraron 96 casos con registro de haber tenido Tuberculosis
Pulmonar en la Historia Clinica de hospitalizacion, de ellos se excluyeron 6 por no contar
con datos completos sobre episodios previos y 2 por no contar con estudio radiologico de

torax al momento de la evaluacion, asi, 88 casos entraron al estudio.

De los casos evaluados, segin se observa en la Tabla 1 de resultados, el 56.8% fue
de sexo masculino, el 79.5% procedia del Callao, lo cual se explica por ser el HNDAC
hospital de referencia de esta provincia, aunque hubo un reducido numero de casos
provenientes de Lima y sus distritos. Es importante observar la alta proporcion de pacientes
con alguna Comorbilidad durante la evaluacion (40.9%), sin embargo, el valor de esta en el
analisis no debe ser sobre-estimado ya que no se conoce si esta concurri6 con el diagnostico

de Tuberculosis o si fue posterior a ella.

La presencia de Secuela Pulmonar Post-Infeccion Tuberculosa se determin6 con la
evaluacion de radiografia o tomografia de térax actuales en el momento de la evaluacion
del caso, de considero secuela los casos con algun tipo de lesion con categoria >1 (ver
Anexo 2). Se encontraron 70 casos con criterio de secuela, que representa el 79.5% del total
de casos evaluados, esto representa una alta prevalencia de secuela Pulmonar post-infeccion
Tuberculosa en el grupo estudiado. Estudios previos han encontrado algin tipo de secuela
funcional o radiologica en pacientes con post-infeccion Tuberculosa hasta en 59 a 83% de

casos que estudiaron 2425

La asociacion entre las variables estudiadas y la presencia de Secuela Post-Infeccion
Tuberculosa se presenta en la Tabla 2 de resultados, en ella se aprecia una asociacion
estadisticamente significativa del Tiempo transcurrido desde el 1° episodio Tuberculosis
(p=0.013), Numero de Episodios Previos (p<0.001), el Tiempo o duracion del Tratamiento
especifico (p=0.001), el Numero de Tratamientos recibidos (p=0.008) y la Extension
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radiolégica de Lesion Inicial (p<0.001), con la presencia de Secuela Pulmonar Post-

Infeccion Tuberculosa.

Por otro lado, se observa una asociacion estadisticamente significativa entre la
presencia de Comorbilidad (p=0.001) con la ausencia de Secuela; esta observacion no
puede ser facilmente explicada, es probable que los mecanismos de injuria reparacion se
encuentren alterados en este grupo de pacientes, considerando que el 50% de ellos eran
portadores de Diabetes Mellitus y 33% adicional de HTA. Los estudio de Mc Cormick y
colaboradores ?? han encontrado una mayor probabilidad de lesiones cavitadas en
pacientes diabéticos con tuberculosis asi como una mayor tasa de fracasos, y por lo tanto de
Secuela, lo que no se correlaciona con nuestro hallazgo de menor presencia de Secuela, es
probable que nuestra poblacion haya desarrollado Diabetes en forma posterior al episodio
primario de Tuberculosis y que el estado de inmunosupresion asociado a Diabetes explique
lo encontrado en este estudio; a este respecto no existen estudios disponibles en la

actualidad que permitan apoyar esta hipotesis.

La frecuencia de infeccion por HIV en este de grupo de pacientes fue de 13.6%, esto
se explica por la mayor probabilidad que posee este grupo poblacional de ser hospitalizado
por complicaciones de la enfermedad de fondo *¥; sin embargo, esta variable no tiene
asociacion estadisticamente significativa con el desarrollo de secuela Pulmonar post-

infeccidén Tuberculosa.

Se ha descrito previamente la asociacion entre consumo de tabaco y tuberculosis, asi
como la mayor probabilidad de presentar secuelas funcionales y estructurales en los

consumidores de tabaco ®¥, sin embargo, no se confirmo en nuestro analisis.

Otras variables incluidas en el estudio fueron la carga bacilar inicial -expresada
como positividad de la Baciloscopia (BK) directa, el tipo de esquema de tratamiento
recibido y la presencia de RAFA, pero no demostraron asociacion significativa con la
presencia de secuela Pulmonar post-infeccion Tuberculosa; en virtud de ello se puede
deducir que el tipo de esquema de tratamiento recibido no esta asociado a la presencia de la
secuela, asi como tampoco la aparicion de RAFA, aunque en este caso la afirmacion es mas

bien arriesgada, considerando el poco nimero de casos de RAFA presente en los casos
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estudiados (6.8%). En cuanto a la carga bacilar, se ha postulado que esta reflejaria en cierta
medida la severidad de la lesion inicial en el parénquima pulmonar 22?9 pero no se

encontr6 asociacion con la presencia de secuela.

Para evaluar el riesgo conferido en forma independiente de cada una de las variables
estudiadas, se procedio a realizar el analisis multivariado mediante Regresion Logistica
Multiple (Tabla 3), en la que se incluyeron, segin método convencional, aquellas variables
con asociacion significativa a la presencia de secuela Pulmonar post-infeccion Tuberculosa,
no se incluyo el Numero de Episodios de Tuberculosis por tener alta correlacion con el
Numero de Tratamientos recibidos (p<0.001), se eligid esta ltima por reflejar en forma
indirecta la efectividad de los esquemas recibidos, la duracion de los tratamientos recibidos
y la severidad de la enfermedad inicial. Se incluy6 ademas la edad y el sexo para ajustar el
analisis a estas variables. Asi, se encontrd que la probabilidad de presentar secuela se
incrementa 2.6 veces por cada afio transcurrido luego del diagnostico inicial de la
enfermedad (OR: 2.66); la historia de haber recibido 2 0 mas esquemas de tratamiento, sin
importar si estos fueron continuos en un mismo episodio o en diferentes episodios de
Infeccién Tuberculosa, incrementa 11.8 veces mas la probabilidad de presentar Secuela
Pulmonar Post-Infeccion Tuberculosa que aquellos que solo recibieron un esquema de
tratamiento. (OR: 11.88); ademas se encontré que la probabilidad de presentar Secuela se
incrementa 14.8 veces por cada la categoria en la que se incrementa la calificacion de la

Lesion Radioldgica Inicial (OR: 14.89).

La Tabla 4 muestra la frecuencia del tipo de lesiones secuelares encontradas, la mas
frecuente fue el hallazgo de areas de fibrosis de tamafio variable (85.7%), seguida de signos
de bronquiectasias (31.4%) y posteriormente las imagenes de cavitacion (20%), lo que
concuerda con las descripciones previas sobre secuela radioldgica post-infeccion
Tuberculosa @, debe considerarse junto a esto que se ha descrito una alta frecuencia de
alteraciones funcionales en los pacientes que recibieron tratamiento para tuberculosis, hasta
en 83% ®, aunque en forma discreta, lo que permite mantener la hipotesis de que todo
paciente curado de Tuberculosis Pulmonar posee algun grado de secuela pulmonar con o
sin manifestacion clinica, la cual seglin lo observado suele ser mas bien tardia y usualmente

no asociada al episodio de Tuberculosis inicial que precede en varios afos a la aparicion de
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la sintomatologia; sin embargo, esto no ha sido estudiado aun. Adicionalmente se encontrd
que la Secuela con extension de categoria mayor o igual a 2 representa el 60% de casos
(con categoria promedio de 3), lo que representa secuela clinicamente importante y, por
tanto, se considerd necesario hacer un analisis de los factores asociados a la extension de la

secuela Pulmonar.

Para determinar si las variables estudiadas se encuentran asociadas a la extension de
la Secuela Pulmonar Post-Infeccion Tuberculosa, se repitio el andlisis bivariado entre los
grupos con secuela radiologica calificada con categoria mayor o igual a 2 versus el grupo
con categoria 1, a la que se consideramos secuela leve -usualmente asintomatica- (Tabla 5).
Se encontr6 nuevamente asociacion significativa entre el Tiempo de Enfermedad
(p<0.001), el Numero de Episodios Previos (p=0.001), el Tiempo o duracién del
Tratamiento (p=0.001), el Numero de Tratamientos recibidos (p=0.002) y la Extension
radiologica de Lesion Inicial (p<0.002), con mayor extension de la Secuela Pulmonar.
Resultados similares a los obtenidos en el analisis para evaluar la sola presencia de Secuela

Pulmonar.

Al realizar el analisis multivariado para evaluar el riesgo de mayor extension de
Secuela Pulmonar (Tabla 6) ajustado a edad y sexo, se encontrd que la probabilidad de
presentar Secuela con extension de categoria mayor o igual a 2 se incrementa 3 veces por
cada afo transcurrido luego del diagnéstico inicial de la enfermedad (OR: 3.01); la historia
de haber recibido 2 o mas esquemas de tratamiento incrementa 4.4 veces mas la
probabilidad de presentar Secuela con extension de categoria mayor o igual a 2 que
aquellos con categoria 1 (OR: 4.41); y se encontr6 que la probabilidad de presentar secuela
con extension de categoria mayor o igual a 2 se incrementa 5.3 veces por cada la categoria
en la que se incrementa la calificacion de la lesiéon radioldgica inicial (OR: 5.27).
Resultados similares a los obtenidos en el anélisis para evaluar la sola presencia de Secuela

Pulmonar Post-Infeccion Tuberculosa.

Al realizar el analisis de estos resultados se consider6 que la diferencia entre los
tamafios de muestra de los grupos analizados podrian explicar los OR altos en el andlisis
multivariado, por lo que para corroborar esto se realizd un nuevo analisis multivariado
incluyendo el grupo calificado como No Secuela (categoria 0 en la evaluacion radioldgica).
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Se comparo el grupo con Secuela con extension de categoria mayor o igual a 2 (n=42)
versus la suma de los casos con categoria 0 y 1 (n=46), encontrandose resultados similares
a los anteriores: la probabilidad de presentar Secuela con extension de categoria mayor o
igual a 2 se incrementa 4.5 veces por cada afio transcurrido luego del diagndstico inicial de
la enfermedad (OR: 4.53); la historia de haber recibido 2 0 mas esquemas de tratamiento
incrementa 7 veces mas la probabilidad de presentar secuela con extension de categoria
mayor o igual a 2 que aquellos que con categoria 1 (OR: 6.98); y se encontr6 que la
probabilidad de presentar secuela con extension de categoria mayor o igual a 2 se
incrementa 9 veces por cada la categoria en la que se incrementa la calificacion de la lesion
radioldgica inicial (OR: 9.07). Esto confirma que el riesgo independiente de cada variable
relevante en los analisis previos se mantiene, confirmando su relevancia en la evaluacion de

los casos con Secuela Pulmonar Post-Infeccion Tuberculosa.

Nuestro estudio revela que la probabilidad de presentar Secuela Pulmonar Post-
Infeccién Tuberculosa es mayor en pacientes con un mayor tiempo de evolucién de la
enfermedad luego del diagnostico primario de Tuberculosis, es decir del tiempo
transcurrido desde el diagnostico inicial hasta el momento de la evaluacion y que dicho
riesgo se incrementa a medida que aumenta el nimero de afios transcurridos. Esto no ha
sido reportado por ningun estudio anteriormente. Este hallazgo puede atribuirse a que el
proceso de remodelacion del parénquima pulmonar es muy lento, y quizd se mantenga por
muchos afios, provocando de esta forma la aparicion de secuelas importantes y hasta
clinicamente significativas con el paso del tiempo. De confirmase esto, el enfoque en el
seguimiento de pacientes curados de Tuberculosis Pulmonar debe cambiar para el
desarrollo de estrategias de deteccion precoz de lesiones importantes, para su manejo
oportuno y prevencion de las complicaciones asociadas a estas, y, en ultimo termino, para

desarrollar medidas que limiten o prevengan el desarrollo de la Secuela en estos pacientes.

Otro hallazgo importante es que el nimero de tratamientos antituberculosos
recibidos previamente confiere una mayor probabilidad de encontrar Secuela Pulmonar
Post-Infeccion Tuberculosa. Este factor es importante como indicador de la efectividad del
tratamiento inicial, del numero de episodios de Tuberculosis Pulmonar sufridos por el

paciente, de la presencia de cepas resistente o particularmente virulentas, de la adherencia
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del paciente al esquema de tratamiento inicial. No existen estudios previos que hayan

asociado esta variable a la presencia de Secuela.

Un factor importante y reiterativo a lo largo de los andlisis para la presencia de
Secuela Pulmonar Post-Infeccion Tuberculosa es la extension de la Lesion Inicial, ya que a
medida que se incrementa la categoria de la lesion inicial el riesgo de encontrar Secuela
Pulmonar es mayor. Al parecer es obvio que la presencia de una Lesion Inicial extensa se
asocia a una Secuela Pulmonar importante y en correlacioén con la inicial; sin embargo, no
todos los pacientes desarrollan Secuela radioldgicamente detectable, lo que se explicaria
por la diferencia en la efectividad de los procesos de reparacion y remodelacion en cada

individuo, fendmenos que atin se encuentran en estudio en diferentes centros (19,

Debemos hacer notar que la Secuela Pulmonar en nuestro estudio se refiere a la
lesion estructural evidente mediante evaluacion radioldgica, por la naturaleza de nuestro
disefio y las caracteristicas del seguimiento de un paciente con Tuberculosis en nuestro
medio -el cual no se encuentra protocolizado ni estandarizado- y por ser nuestro estudio de
caracter retrospectivo, no se pudo tener en cuenta otras variables relevantes para la
evaluacion de la secuela como la realizacion de pruebas de funcion pulmonar, la
funcionalidad y calidad de vida del paciente, las caracteristicas inflamatoria iniciales, o
perfil genético de los casos evaluados ni la tipificacion de la cepa de M. tuberculosis -en
nuestro medio hasta la actualidad no se realiza tipificacion de cepas de M. tuberculosis,
factor que algunos expertos consideran relevante al evaluar la severidad de la enfermedad

inicial y por lo tanto, segin nuestros hallazgos, de Secuela estructural importante.

Otro punto relevante es determinar el efecto sobre el desarrollo de Secuela
Pulmonar en pacientes que presentan Comorbilidades durante la infeccion tuberculosa o
que desarrollan Comorbilidades a lo largo de su evolucion post-infeccion, considerando que
el riesgo para presentar secuela aumenta con el tiempo luego del episodio primario de
tuberculosis y que nuestro estudio encontrd asociacion estadisticamente significativa de la
presencia de Comorbilidades con la ausencia de Secuela Pulmonar Post-Infeccion

Tuberculosa.
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Nuestros hallazgos sirven como paso inicial para el estudio del desarrollo de
Secuela Pulmonar Post-Infeccion Tuberculosa en nuestra poblacion, considerando la alta
prevalencia y endemicidad de la enfermedad en nuestro medio, de tal forma que el nimero
de pacientes con algin grado de Secuela Pulmonar Post-Infeccion Tuberculosa se
mantendrd o acaso se incrementara en los proximos afos, pues aun no se ha dado la
relevancia correspondiente a la alta prevalencia de Tuberculosis MDR en nuestro medio,
menos aun se tiene en cuenta las perdidas ocasionadas por la atencion de estas secuelas,
tanto en el ambito laboral, econdomico y de calidad de vida, ni el impacto que ocasionan en
los servicios de atencion en salud. La comprension de sus mecanismos y el desarrollo de
métodos o sistemas de prevencion y deteccion precoz finalmente tendrian impacto
relevante en la salud de la poblacion que fue afectada por la Tuberculosis mejorando su
expectativa y calidad de vida "), y en altimo término la mejora en los servicios de atenciéon

de estos pacientes.
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1.

2.

3.

CAPITULO VII: CONCLUSIONES

Del total de casos estudiados el 79.5% presenta Secuela Pulmonar Post-infeccion
Tuberculosa. Los tipos de lesiones secuelares mas frecuentes son: areas de fibrosis

(85.7%), bronquiectasias (31.4%) y cavitacion (20%).

Los principales factores asociados a la presencia de Secuela Pulmonar Post-
infeccion Tuberculosa son: Tiempo transcurrido desde el 1° episodio de
Tuberculosis (68.6% vs 33.3% con mas de 5 afos); Numero de tratamientos
especificos recibidos (31.4% vs 11.1% con mas de 2 tratamientos); y la Categoria
de la Extension Radioldgica de la Lesion Inicial (media de 2.02 vs 1.44. es decir

mas de 2 segmentos pulmonares comprometidos en episodio inicial).

El Riesgo de presentar Secuela Pulmonar Post-infeccion Tuberculosa se incrementa
2.6 veces por cada afio transcurrido luego del 1° episodio de Tuberculosis; 11.8
veces en quienes reciben 2 o mas esquemas de tratamiento especifico que los so6lo
reciben un esquema; 14.8 veces por cada la categoria en la que se incrementa la

calificacion de la Lesion Radiologica Inicial.
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CAPITULO VIII: RECOMENDACIONES

1. Disenar estudios prospectivos para conocer el impacto clinico de todos los tipos de

Secuela Pulmonar Post-Infeccion Tuberculosa, tanto funcional como morfologico.

2. Realizar la busqueda de Secuela Pulmonar Pos-infeccion Tuberculosa en pacientes
con historia haber tenido una lesion inicial que afecto mas de 2 segmentos
pulmonares, que recibieron mas de 2 esquemas de tratamiento especifico o cuyo

primer episodio de Tuberculosis fue hace mas de 5 afios.

3. Realizar seguimiento clinico y radioldégico periddicos en pacientes que al
diagnostico de Tuberculosis tengan una lesion inicial extensa, que culminen mas de
2 esquemas de tratamiento especifico, sobretodo luego del 5° afio posterior al 1°
episodio de Tuberculosis, para la deteccion precoz e intervencidon temprana en caso
de Secuela Pulmonar Post-infeccion Tuberculosa, para evitar discapacidad y

deterioro en calidad la de vida.
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ANEXO 1

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

Proyecto: “Factores de Riesgo asociados a la Secuela Pulmonar Post-Infeccion Tuberculosa en
pacientes del Hospital Nacional “Daniel Alcides Carrion” — Callao”.

I. IDENTIFICA CION | Ficha N°:
e Fecha de evaluacion )

e Fecha de Nacimiento A ‘ N° de HC:

II. VARIABLES EPIDEMIOLOGICAS DE TRATAMIENTO DE TUBERCULOSIS
e Sexo: (1) Masculino (2) Femenino

e Edad : anos

e Tabaco : paquetes/ano.

e Comorbilidades : HIV.

e Lugar de procedencia : (departamento)

e N°de episodios

e Fecha de Diagnéstico

e Fecha de Inicio de Tto.

e Tiempo desde 1°episodio TB | : afios / meses

e Esquema de Tratamiento EsquemaI Esquema II,

recibido Esquema de Retratamiento MDR u otro.
e RAFA : a

e N° Ttos Recibidos.

III. VARIABLES CLINICAS DE LA TUBERCULOSIS.

e Bacteriologia inicial BK(-) BK (%) BK (++) BK (+++)

0. No alteraciones.

1. Compromiso pulmonar de un érea.

2. Compromiso pulmonar de 2 a 3 areas.
3. Compromiso pulmonar de 4 a 5 areas.
4. Compromiso pulmonar de 6 a 7 areas.
5. Compromiso pulmonar 8 6 més areas.

e Extension radiografica
de lesion inicial

IV. SECUELA PULMONAR POS INFECCION TUBERCULOSA.

e Presencia de lesion. NO SI

TIPO

EXTENSION

0. No alteraciones.

1. Compromiso pulmonar de un area.

2. Compromiso pulmonar de 2 a 3 areas.
3. Compromiso pulmonar de 4 a 5 areas.
4. Compromiso pulmonar de 6 a 7 areas.
5. Compromiso pulmonar 8 6 més areas.
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ANEXO 2
CALCULO DE LA EXTENSION DE LA LESION INICIAL Y DE LA SECUELA.

La extension de la lesion pulmonar se valorara tomando en cuenta el nimero de areas de
los campos pulmonares comprometidas en la radiografia de torax (apical, hiliar, parahiliar,
paracardiaca y basal) haciendo un total de 10 areas radiologicas. La extension se

categorizara de la siguiente forma (7):

0) No alteraciones.

1) Compromiso pulmonar de un area.

2) Compromiso pulmonar de 2 a 3 areas.
3) Compromiso pulmonar de 4 a 5 areas.
4) Compromiso pulmonar de 6 a 7 areas.
5) Compromiso pulmonar 8 6 mas areas.

En la tomografia se usara el método descrito por Best y col. de tal forma la evaluacion
se realiza a nivel de 5 cortes tomograficos los cuales poseen un coeficiente de proporcion

que se utilizara para el calculo del porcentaje de compromiso del parénquima para cada

campo pulmonar 7:

Origen de los grandes vasos (0.129).

Arco adrtico (0.190).

Carina Bronquial (0.222).

Confluencia de venas pulmonares (0.228).

A 1 cm sobre el hemidiafragma derecho (0.230).

Haciendo un total de 10 niveles, en base a los que se realizara el calculo de compromiso
pulmonar. Este se categorizard de la siguiente forma considerando el célculo final del area
lesionada: noddulos, masas, fibrosis, cavitacion, bronquiectasias y otras alteraciones

parenquimales.

0) No alteraciones.

1) Compromiso pulmonar <5 % del area total.

2) Compromiso pulmonar > 5y <25 % del area total.
3) Compromiso pulmonar > 25 y < 50 % del area total.
4) Compromiso pulmonar > 50 y <75 % del area total.
5) Compromiso pulmonar > 75 % del area total.
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Por ejemplo en la siguiente imagen se de tomografia de un varéon de 80 afios con lesion
bilateral, a nivel de la confluencia de las vena pulmonares (fig 1a) se observa panalizacion
de 2° grado (en menos del 25% del area) en ambos pulmones, haciendo un total de 4. A
nivel de 1 cm sobre el hemidiafragma derecho (fig 1b) se observa compromiso de grado 3
en HTD y grado 2 en HTI, haciendo un total de 5. A estos resultados se aplica la correccion
segun el nivel de corte en el que se encontrd la lesion, asi, multiplicaremos 4x0.228= 0.91
para el corte a nivel de las venas pulmonares, y 5x0.23= 1.15 para el otro corte. De tal
forma sumando los resultados se obtienen un store de 2.06 para la panalizacion en este

Caso.
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