UNIVERSIDAD RICARDO PALMA

FACULTAD DE MEDICINA HUMANA

Factores de riesgo asociados a tuberculosis
extrapulmonar en el programa de control de
tuberculosis del Hospital Nacional Dos de Mayo en el
periodo julio 2015 —junio 2016

TESIS PARA OPTAR EL TiTULO PROFESIONAL DE
MEDICO CIRUJANO

Paz Cuéllar, Katherine Rosita

Dr. Luis Alberto Cano Cardenas
Asesor de Tesis

Dr. Jhony A. De la Cruz Vargas Ph. D., MCR, MD

Director de Tesis

LIMA — PERU
2017



DEDICATORIA

A mis padres Maria Jackeline Cuéllar Florencio y Manuel Jesus Paz Silva
por todo el amor recibido, por sus ensefianzas y consejos, por su confianza y
apoyo permanente a lo largo mi vida. Y a mi abuela Ada Guillermina

Florencio Parco por ese carifio especial, y que vela por mi desde el cielo.



AGRADECIMIENTOS

Gracias a Dios por la vida, la salud y la alegria de mis éxitos.

Gracias a mi familia por su amor reflejado en su apoyo incondicional en cada

decision y en cada proyecto.

Gracias al Hospital Nacional Dos de Mayo, por todas las experiencias vividas

gue hoy me hacen mejor persona y profesional.

Gracias al Dr. Luis Alberto Cano Cardenas y al Dr. Gino Patrén Ordoiiez por

la confianza y asesoria para realizar el presente trabajo de investigacion.

RESUMEN



Introduccion: La tuberculosis (TB) continda siendo un problema de salud
publica en el mundo. La Tuberculosis Extrapulmonar (TBEP) se define como
la tuberculosis que afecta a un 6rgano o sistema diferente al parénquima
pulmonar. Se calcula una frecuencia del 18% a nivel global, sin embargo, los
valores aumentan en regiones con alto indice de Tuberculosis, como nuestro
pais. Objetivo: Identificar los factores de riesgo asociados a Tuberculosis
Extrapulmonar en el Programa de Control de Tuberculosis (PCT) del
Hospital Nacional Dos de Mayo (HNDM) en el periodo julio 2015 - junio
2016. Metodologia: Disefio observacional transversal retrospectivo analitico
relacional. Resultados: La TBEP abarcé el 44.72% (=89) de los casos
nuevos de tuberculosis (n=199). El sexo mas frecuente ha sido el sexo
masculino con el 76.4%y la edad promedio fue de 42 afos. Las
localizaciones més frecuentes fueron Sistema Nervioso Central con 38.4%,
Pleural con 24.4% y entero peritoneal 12.8%. Las comorbilidades mas
frecuentes han sido la Diabetes Mellitus con el 6.7% y la enfermedad
hepatica crénica 5.6%. La comorbilidad (p= 0.004 OR=0.349 1C=0.168-
0.723) es un factor asociado a TBEP. La edad, el sexo, la infeccion VIH, el
tabaquismo, el alcoholismo y la drogadiccion son factores estadisticamente
independientes a la TBEP. La infeccion VIH demostré ser un factor de riesgo
para TB en el SNC. Conclusiones: La evidencia de disponible es aun
insuficiente. Nuestros resultados comparados con otros estudios a nivel
nacional e internacional muestran valores muy dispares, lo cual podria estar
influenciado en las diferentes caracteristicas sociodemograficas y la

diferente casuistica que registra el lugar de estudio.

PALABRAS CLAVE: Tuberculosis, Extrapulmonar, Factores de riesgo

ABSTRACT



Introduction: Tuberculosis (TB) remains a public health problem in the
world. Extrapulmonary Tuberculosis (TBEP) is defined as tuberculosis that
affects a different organ or system to the lung parenchyma. A frequency of
18% is calculated at a global level, however, values increase in regions with
high tuberculosis index, such as our country. Objective: To identify the risk
factors associated with Extrapulmonary Tuberculosis in the Tuberculosis
Control Program (PCT) of the National Hospital of Mayo (HNDM) during the
period 2015 - June 2016. Methodology: Retrospective, retrospective,
analytical, relational design. Results: TBEP comprised 44.72% (= 89) of new
cases of tuberculosis (n= 199). The most frequent sex was the male sex with
76.4% and the average age was 42 years. The most frequent sites were
Central Nervous System with 38.4%, Pleural with 24.4% and entero
peritoneal 12.8%. The most common comorbidities have been Diabetes
Mellitus with 6.7% and chronic liver disease 5.6%. Comorbidity (p = 0.004
OR = 0.349 CI = 0.168-0.723) is a factor associated with TBEP. Age, sex,
HIV infection, smoking, alcoholism, and drug addiction are statistically
independent of TBEP. HIV infection proved to be a risk factor for TB in the
CNS. Conclusions: The available evidence is still insufficient. Our results
compared to other studies at national and international levels show very
different values, which could be influenced by the different sociodemographic

characteristics and the different casuistry that registers the study site.
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CAPITULO I: INTRODUCCION

1.1 Linea de investigacién y lugar de ejecucion

Linea de investigacion: Enfermedades Transmisibles
Lugar de investigacion:
» Hospital Nacional Dos de Mayo, MINSA. Lima, Peru.

Es el primer centro hospitalario publico peruano administrado por el
Ministerio de Salud del Peru, considerado como el Primer Hospital del
Peri y de América, cuenta con 141 afios de historia y tradicion. El
Hospital Nacional Dos de Mayo es un 6rgano desconcentrado de la
Direccibn de Salud V Lima Ciudad, una sede hospitalaria de
Categoria Ill-1. Se encuentra ubicada la zona de Barrios Altos en el
distrito del Cercado de Lima. Hoy sede se atencién en salud y de

formacion médica.

1.2 Planteamiento del Problema

La tuberculosis (TB) es uno de los compromisos mas importantes del estado
para el abordaje de uno de los problemas de salud publica de mayor

trascendencia a nivel mundial como en nuestro a pais.

El Reporte Global de Tuberculosis 2016 de la Organizacion Mundial de la
Salud (OMS) estima que en el 2015 se encontraron 10,4 millones
(incluyendo 1,2 millones entre las personas seropositivas) de casos nuevos
de TB en todo el mundo, equivalentes a 142 casos por 100 000 personas.
Se estima que 5,9 millones de hombres (56%), 3,5 millones de mujeres
(34%); 9,4 millones de adultos (90%) y 1,0 millén de nifios (10%), obteniendo

una relacion hombre: mujer de 1,7:1. (1)
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En cuanto a las personas con VIH se calcul6 1.2 millones de casos nuevos
de TB (11%). Son 6 paises que cubren el 60% de casos nuevos: India,
Indonesia, China, Nigeria, Pakistan y Sur de Africa. La tasa de disminucion
de incidencia de TB se mantuvo en sdélo un 1.5% entre 2014 y 2015. Se
calcula que en el 2015 hubo 1.4 millones de muertes por TB y 0.4 millones
de muertes como resultado de la enfermedad de TB entre las personas que
viven con VIH. Aunque el nimero de muertes por TB disminuyd en un 22%
entre 2000 y 2015, la TB sigui6 siendo una de las 10 causas de muerte en
todo el mundo en el 2015. En el 2015 se estim6 480 000 de casos nuevos de
tuberculosis multiresistente (TB MDR) y 100 000 personas con tuberculosis
resistente a rifampicina (TB-RR), China y la federacibn de Rusia

representacion el 45% del total. (1)

Para poner fin a la epidemia, la TB formara parte, del 2016 en adelante, de
las metas relacionadas con salud incluidas en los Objetivos de Desarrollo
Sostenible (2016 — 2030) recientemente adoptados y en la estrategia Alto a
la Tuberculosis de la OMS, adoptada por la Asamblea Mundial de la Salud
en mayo 2014, quienes ofrecen a los paises poner fin a la epidemia de TB

reduciendo la mortalidad y la incidencia de enfermedad. (1)

La Organizacion Panamericana de la Salud (OPS), presenta el “Tuberculosis
in the Americas, Regional Report 2014” en el cual se describe que en el
2013 se ha estimado una incidencia de 285 200 de casos de TB en las
Américas. La tasa de incidencia alcanza a 29 casos por 100 000 de la
poblacién. Ademds, que las tasas de incidencia anuales estimados han
disminuido desde 1990. La incidencia en el afio 2013, en la subregion de
Norteamérica (EEUU y Canadd) se ha calculado en 12 800 y 1 800
respectivamente; subregion del Caribe (Antigua y Barbuda , Bahamas,
Barbados , Cuba , Dominica, Republica Dominicana , Granada, Haiti |,
Jamaica, Puerto Rico , San Cristébal y Nieves , Santa Lucia, San Vicente y
las Granadinas , y Trinidad y Tobago) en 28 800; Subregiéon de Ameérica

central y México (Belice, Costa Rica, El Salvador, Guatemala, Honduras,
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México, Nicaragua, and Panama) en 25 000; Subregién de América del Sur-
Andino (Bolivia, Colombia, Ecuador ,Pert y Venezuela) en 38 000; en otra
Subregién de América del sur (Argentina, Brasil, Chile, Guyana, Paraguay,
Surinam, and Uruguay) en 93 000. En el cual Brasil ocupa el primer lugar
entre todos los paises de las Américas (y 16 entre los paises a nivel
mundial). Peru ocupa el segundo lugar en las Américas para el numero total
de casos de tuberculosis, después de Brasil. La incidencia estimada de TB
en 2013 fue mas alta en Peru con 124 por 100 000; y Bolivia 123 por 100
000. En las dltimas décadas, la incidencia de TB ha ido disminuyendo en
todos los paises andinos, excepto Venezuela, donde se mantuvo constante.
Debido a la falta de datos de los estudios de prevalencia recientes, existe
una considerable incertidumbre acerca de las estimaciones de prevalencia
de TB en las Américas. En 2013, habia un estimado de 368 200 de
prevalencia de casos de TB en las Américas, lo que equivale a 38 por 100
000 habitantes. En cuanto a la mortalidad, se estima que 17 000 muertes se
produjeron en persona VIH negativas y 6 100 en VIH positivas, Brasil y Haiti
representaron el 59% mortalidad causada por la tuberculosis. Ademas, hubo
6 900 casos de TB-MDR entre los casos de TBP notificados en las
Américas. Peru y Brasil representaron mas de la mitad de todos los casos de
MDR - TB en las Américas. Asimismo, hubo un estimado de incidencia de 31
800 casos de TB en pacientes VIH — positivo en las Américas. Brasil y Haiti
representaron mas de la mitad de todos los seropositivos. La prevalencia

estimada de la coinfeccion por el VIH entre los casos de TB fue del 11%. (2)

El Ministerio de Salud del Peri (MINSA) a través de la Estrategia Sanitaria
Nacional del Programa de Control de Tuberculosis (ESN-PCT), reporta que
en el afio 2014 se presentd una Tasa de Incidencia de TB de 88.8 por 100
000 habitantes y una Tasa de Mortalidad de 3.7 por 100 000 habitantes a
nivel nacional. La Incidencia de TB, en todas sus formas, mas altas se
registran en Callao (212.1), Madre de Dios (158.1), Lima (149.7), Tacha
(129.4), Ucayali (128.3) y Loreto (111.3). En ese afio se present6 un total de

2, 375 casos nuevos de TB de los cuales el 62% correspondian al sexo
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masculino y el 38% al sexo femenino, con la mayor concentracion de casos
en grupo etario perteneciente entre los 15 y 34 afos. Asimismo, en el 2014
se calculé una mortalidad total 31,461 de todos los casos y sélo para el |
semestre del 2015 se obtuvo un total de 15,716. En cuanto a la morbilidad
total de TB por subsectores de salud en el | semestre 2015, se reporta que el
MINSA presenta un 73.5% de casos, Essalud el 18.5%, Instituto Nacional
Penitenciario (INPE) el 6.8%, Fuerzas Armadas (FF.AA.) 0.6% y Policia
Nacional del Pertd (PNP) el 0.5%. Asimismo, se presenta el nimero de casos
de Coinfeccion TB/VIH para el cual se presentd un total de 1,385 casos
(4.4% del total de casos TB) en el 2014. Por otro lado, se estudid la
comorbilidad con Diabetes Mellitus, el cual demostré alcanzar un total de
813 casos (5.0% del total de casos de TB). En cuanto a la resistencia frente
los antituberculosos, en el 2014 se obtuvo un total de 1866 casos de los
cuales el 69.5% (1296 casos) eran Multidrogo resistente (MDR), el 14.1%
(264 casos) Mono-Poli resistente, el 5.3% (98 casos) Pan sensible y el
11.1% (208 casos) sin prueba de sensibilidad. Los mayores casos de MDR
confirmados por DISAS/DIRESAS/GERESAS, se encuentran en Lima Este,

Lima ciudad, regién Lima, Lima Sur y Callao. (3)

La tuberculosis Extrapulmonar resulté ser el 15% de 6.1 millones de casos
nuevos de tuberculosis que fueron notificados a la OMS, con una frecuencia
minima del 8% en la regién Pacifico Oeste y maxima del 23% en la region
Mediterraneo Este. (1) La OPS registra que, de los 216 793 nuevos casos de
TB notificados, aproximadamente 169 600 (84%) fueron casos de TB
pulmonar y 32 900 (16%) fueron tuberculosis Extrapulmonar(EPTB) casos. A
nivel de pais, la proporcion de EPTB entre los nuevos cas os varié entre
10% al 28%: Canada con el 28%; Bolivia 22%; Chile, Panama y EEUU 21%
cada uno, Colombia y Peru el 20% cada uno; México y Ecuador con el 19%
cada uno; Surinam y Venezuela el 18% cada uno; Hondura con el 16%;
Argentina, El Salvador, Costa Rica, Brasil, Nicaragua con el 14% cada uno;
Republica Dominicana, Cuba, Guyana, Guatemala con el 12% cada uno; y

finalmente; Haiti, Uruguay, Trinidad y Tobago y Paraguay con el 10% cada
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uno. La alta variacion en la proporcion de casos de EPTB entre paises
puede deberse a la Capacidad para diagnosticar EPTB. (2)

En el Programa de Control de Tuberculosis del Hospital Nacional Dos de
Mayo, calcula que entre el enero del 2010 y diciembre del 2015, se han
reportado un total de 1494 (59.3%) casos de Tuberculosis Pulmonar (TBP) y
1024 (40.6%) casos de Tuberculosis Extrapulmonar (TBEP), evidenciando
mayor proporcion de casos en TBP en cada afio. Anualmente se registra
pacientes que son diagnosticados y tratados de tuberculosis de forma
ambulatoria como también los hospitalizados en un porcentaje de 50% y
50% respectivamente (4)

A pesar de que en los ultimos afios se ha objetivado una constante
reduccion del numero total de casos de tuberculosis, la disminucion de casos
de tuberculosis Extrapulmonar no ha sido tan relevante (5). Las razones no
se conocen con profundidad, aunque podrian ser secundarias a varias
causas, pero no existen estudios prospectivos que hayan analizado los

motivos de este incremento (7).

La tasa de incidencia de la TBE esta intimamente relacionada con la
prevalencia de la enfermedad tuberculosa en cada zonay, por lo tanto, varia
entre paises. Sin embargo, el incremento de la TBE notificado en algunas
regiones en las ultimas décadas ha pretendido explicarse por diferentes
factores, como son: a) aumento del diagnéstico o informe de casos, lo que
puede haber llevado a situaciones de sobre diagnostico; b) mejora de los
métodos, lo que ha permitido ofrecer posibilidades diagndsticas a formas de
TBE con escaso numero de bacilos, y c) situaciones de inmunodeficiencia
grave, de las cuales la mas importante es la infeccion por el virus de la

inmunodeficiencia humana (VIH) (9)

Los factores de riesgo que se atribuyen al desarrollo de tuberculosis

Extrapulmonar son fundamentalmente la edad, el sexo femenino, la
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existencia de infeccion por VIH y las comorbilidades del paciente como la
presencia de insuficiencia renal cronica, diabetes mellitus o la existencia de
inmunodepresion entre otros, ademas también se incluye la desnutricion
(segun IMC), consumo de tabaco, drogas y/o alcohol (5)(6)(7)(8)(10). Por lo

gue es vital su conocimiento para el manejo y control de la TBEP.

1.3 Formulacion del Problema

Con todo lo expuesto, la Tuberculosis es un problema de la Salud Global,
por lo que se requiere continuar con estudios que contribuyan a la
erradicacion de la enfermedad. Por su parte, la Tuberculosis Extrapulmonar
(TBEP) tiene un comportamiento diferente a la Tuberculosis Pulmonar
(TBP), por lo que necesario conocer sus caracteristicas como sus factores
de riesgo que favorezcan a la prevencion y diagndstico precoz. Y debido a la
escasa informacion a nivel mundial, nos formulamos la siguiente

interrogante:

¢,Cudles son los factores de riesgo asociados a Tuberculosis Extrapulmonar
en el Programa de Control de Tuberculosis (PCT) del Hospital Nacional Dos
de Mayo (HNDM) en el periodo julio 2015 — junio 20167

1.4 Justificacion de la investigacion

La Tuberculosis (TB) es uno de los principales problemas de salud publica
de primer orden a nivel mundial y nacional, el cual presenta un importante
efecto sobre la morbilidad y la mortalidad, generando altos costos al estado.
Debido a su alta prevalencia en nuestro medio es necesario continuar con

las investigaciones sobre el tema, en especial sobre aquellos factores de
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asociados que puedan modificarse para disminucién de la incidencia y la

prevalencia en todas sus formas de presentacion.

Actualmente, se reconoce que la Tuberculosis presenta distintas formas
clinicas de presentacidon, no soélo Tuberculosis pulmonar, los cuales
presentan cuadros atipicos y en sitios relativamente inaccesibles para los
cuales no es facil hacer el diagnostico y puede llevar incluso al retraso en el
tratamiento y llevar a secuelas en la que alteren el estilo de vida de la

persona.

Nuestro pais ha presentado un gran crecimiento econémico hasta el dia de
hoy, sin embargo, esta situacién no va a la par con las mejoras en el control
de la Tuberculosis. Los costos no solo abarcan medicamentos, insumos,
equipos y personal de salud, sino también, abarca costos como el de
mejorar alimentacion, bolsa de trabajo, intervenciones a viviendas, apoyo
psicoldgico y relaciones sociales, que no son cubiertos por las familias. Es
asi que la lucha contra la tuberculosis genera gran impacto econdémico, el
cual pueda cubrir todas estas falencias en la sociedad peruana. Por todo
ello, es de crucial importancia continuar con las investigaciones sobre
aquellos factores que influyen el desarrollo de esta enfermedad para poder

disminuir gastos economicos.

En el Programa de Control de Tuberculosis del Hospital Nacional Dos de
Mayo, obtuvo una frecuencia del 40.6% de casos de Tuberculosis
Extrapulmonar entre el 2010 y 2015, una frecuencia relativamente alta, por lo

gue llama la atencion y motiva el estudio de esta poblacion.

Dada los nuevos casos de Tuberculosis Extrapulmonar que se han
registrado en nuestro medio, y frente a la escasez de publicaciones, siendo
un tema de gran interés a nivel internacional y nacional, fue que se decidi6

realizar este estudio.
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1.5 Objetivos de lainvestigacion

1.5.1 Objetivo general

Identificar los factores de riesgo asociados a Tuberculosis
Extrapulmonar en el Programa de Control de Tuberculosis (PCT)
del Hospital Nacional Dos de Mayo (HNDM) en el periodo julio
2015 - junio 2016.

1.5.2 Objetivos especificos

» |dentificar la frecuencia de la Tuberculosis Extrapulmonar (TBEP)
segun sus caracteristicas sociodemogréficas (sexo, ciclo de vida,
grado de instruccion y estado civil)

= |dentificar la frecuencia de la Tuberculosis Extrapulmonar (TBEP)
segun sus antecedentes personales (antecedente de TB,
coinfeccion VIH, comorbilidad, tabaquismo, alcoholismo vy
drogadiccion).

» Determinar la existencia de asociacion entre los factores de riesgo

y la Tuberculosis Extrapulmonar.
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1.6 Hipodtesis de la investigacion

1.6.1 Hipotesis General

Los factores de riesgo estudiados estan asociados a Tuberculosis
Extrapulmonar (TBEP) en el Programa de Control de Tuberculosis (PCT) del
Hospital Nacional Dos de Mayo (HNDM) en el periodo julio 2015 - junio
2016.

1.6.2 Hipotesis Especificas

= Eltipo de sexo es un factor de riesgo asociado a la TPEP.

» Laedad > 40 afios es un factor de riesgo asociado a la TPEP.

» La infeccion VIH es un factor de riesgo asociado a la TPEP.

» La Comorbilidad es un factor de riesgo asociado a la TPEP.

» El antecedente de Tuberculosis es un factor de riesgo asociado
para TPEP.

» El Tabaquismo es un factor de riesgo asociado a la TPEP.

= El Alcoholismo es un factor de riesgo asociado a la TPEP.

» La drogadiccion es un factor de riesgo asociado a la TPEP.

» La infeccién VIH es un factor de riesgo asociado para TPEP de
localizacion del SNC.
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CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1 Bases Tedéricas

2.1.1 Situacién Epidemiologica de la Tuberculosis

La Tuberculosis continta siendo un gran problema de la salud global. En el
Reporte Mundial 2016 de Tuberculosis estima que en el ailo 2015 hubo 10.4
millones de casos, equivalentes a 142 casos por 1000 000 personas,
encontrandose los mayores casos de tuberculosis en la Region Asia (61%) y
en la Region de Africa (26%) mientras que la menor proporcién de casos
ocurrieron en la Region del Mediterraneo Este (7%), Region Europea (3%) y
en la Region de las Américas (3%). (FIGURA N° 1) (TABLA N°1)

FIGURA N° 1. Tasas de Incidencia estimada para Tuberculosis en el 2015
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Fuente: Reporte Global de Tuberculosis 2016
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TABLA N° 1. Estimacion de la carga epidemiolégica de la tuberculosis,

2015. (Numero en miles)

INCIDENCIA TOTAL DE TB

POBLACION MEJOR INTERVALO DE
ESTIMADO INCERTIDUMBRE

Africa 989 000 2720 2 360-3 110
América 991 000 268 250 — 287
Mediterraneo Este 648 000 749 561 — 965
Europea 910 000 323 299 — 349
Sur-Este de Asia 1 930 000 4740 3230-6540
Pacifico Oeste 1 860 000 1590 1440-1 740
Global 7 320 000 10400 8740-12 200

Fuente: Reporte Global de Tuberculosis OMS, 2016
Elaboracién: Propia.

En el 2014 se estima que en las Américas hay 277 200 de casos incidentes
de tuberculosis (rango de incertidumbre: 309 200 - 247 600), equivalentes a
28 (rango: 25 - 32) casos por 100 000 poblacién. Mas de dos tercios (68%)
de todos los casos de tuberculosis incidentes ocurrieron en América del Sur
(Andina y Otros). La tasa de incidencia fue mas alta en la subregion caribefia
(69 Por 100 000), seguida de América del Sur - Andina (60 por 100 000),
América del Sur — Otros (39 por 100 000) y México y Centroamérica (28 por
100 000). Fue el mas bajo en América del Norte (3,7 por 100 000) (FIGURA
N° 2). Las tasas anuales de incidencia estimadas han disminuido
constantemente desde 1990, aunque esta disminucidn parece ser mas lenta
en los ultimos afos. La incidencia de la tuberculosis esta disminuyendo en
todas las subregiones de las Américas, excepto en México y Centroameérica,

donde permanecié constante entre 2008 y 2014. Se estima que en 2015
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hubo 355 900 casos prevalentes de tuberculosis en las Américas. (2)

(GRAFICO N°1)

FIGURA N° 2: Incidencia Estimada de Tuberculosis por 100 000 habitantes

en Region de las Américas, 2014.
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Fuente: Tuberculosis in the Americas, Regional Report, PAHO 2015
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GRAFICO N° 1: Incidencia Estimada de Tuberculosis Region de las
Américas 1990 — 2014.

—r

Incident TB cases per 100 000 population
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Shaded areas represent uncertainty intervals

Fuente: Tuberculosis in the Americas, Regional Report, PAHO 2015

El Perl representa uno de los 3 paises con mayor numero de casos de
Tuberculosis con el 13.3% (37 000 casos incidentes), luego de Brasil con el
32.5% (90 000 casos incidentes) y antes de México con el 9.4% (26 000
casos incidentes) para el afio 2014. Nuestro pais tiene una Tasa de
incidencia de casos de Tuberculosis que alcanza los 120 por 100 000
habitantes (2) (TABLA N°2) (GRAFICO N°2)
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TABLA N° 2. Los 12 paises con mayor incidencia de TB en Region de las

Américas, 2014

#  Country =Rt %  Cumulative %
Cases
1 Brazil 90,000 32.5% 32%
2 Peru 37,000 13.3% 46%
3 Mexico 26,000 9.4% 55%
4 Haiti 21,000 7.6% 63%
5  Colombia 16,000 58% 69%
6 Bolivia (Plurinational State of) 13,000 47% 73%
7 Argentina 10,000 3.6% 7%
8  United States of America 9,900 3.6% 80%
9 Guatemala 9,200 3.3% 84%
10 Ecuador 8,600 3.1% 87%
11 Venezuela (Bolivarian Republic of) 7,300 2.6% 89%
12 Dominican Republic 6,200 2.2% 92%
Others 23,041 8.3% 100%

Fuente: Regional Report 2015. Tuberculosis en the Americas

GRAFICO N° 2: Incidencia Estimada de Tuberculosis por 100 000 habitantes

en Regién de las Américas, 2014.
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Fuente: Regional Report 2015. Tuberculosis en the Americas

A nivel nacional, la tuberculosis no se distribuye de manera homogénea en
todo el territorio geogréfico, en el afio 2014 Y 2015, cinco departamentos

(Madre de Dios, Lima, Tacna, Ucayali, Loreto e Ica presentaron incidencias
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de TB Pulmonar frotis positivo por encima del nivel nacional. Siendo Lima el
departamento que mas casos de tuberculosis concentra en el pais (60%) (3).
(TABLA N°3) (FIGURA N° 3) (FIGURA N° 4)

En el afio 2015, se calcula una morbilidad de casos de TB de 30 988, los
cuales fueron notificados por subsectores de salud, siendo el MINSA quien
informa 22 844 casos (73.7%), el ESSALUD 5 732 (18.5%) casos, el Instituto
Nacional Penitenciario (INPE) 2 036 (6.6%) casos, las Fuerzas Armadas
(FF.AA.) 211 (0.7%) casos Yy la Policia Nacional del Peru (PNP) 165 (0.5%)
casos. (3) (GRAFICA N°3). Se informa que el sexo mas frecuente es el sexo
masculino con el 61% y la mayor carga de tasa de incidencia de casos se
encuentra entre los 15y 44 afios (GRAFICA N°4)

A nivel del departamento de Lima, el mayor porcentaje de casos se
concentran en la provincia metropolitana de Lima (una ciudad con gran
proporcion de areas urbanas, considerada una de las grandes ciudades del
pais), en esta ciudad los distritos que reportan tasas de TBPFP por encima
del nivel nacional (mas de 100 casos de TBPFP por cada 100 mil habitantes)
son San Juan de Lurigancho, Rimac, La Victoria, EI Agustino, Ate, San Anita
y Barranco (3) (FIGURA N°5)
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TABLA N° 3. Casos nuevos e incidencia de tuberculosis por departamentos
del Pert afio 2013 y 2014

Departamento

N* Casos

Pari 27505
Madre de dios 234
Lima* 16265
Tacna 458
Ucayali m
Loreto 1272
lca 751
Moguegua 144
La libertad 1357
Arequipa Ir!
Lambayeque 825
Junin 792
San Martin EEE]
Ancash 628
Tumbes &3
Huanuco 398
Cusco 697
Ayacucho 281
Pasco &5
Puno 441
Piura 514
Amazonas 92
Huancavelica 89
Apurimac 106
Cajamarca 210
*Incluye Calloo

N° Casos
NUEV0S

Ano
2014
27350

270
16618
437
593
1113
761
141

1245
766
1l
71l
436
584

116
411
e03
245
56

501
114
108

97
213

Incidencia

TB 2013

50.3

178.8
154.6
1374
159.4
1249
973

215

£9.3
el.2
66.5
59.5
40.7
553

358
467
53.6
417
284
317
283
218
183

233
145

Incidencia

TE 2014

2013
1555
1272
1221
108.2
976
785

2.0
60.4
51.5
549
5%
511

494
481
454
36.1
338
317
274
771
220

212
140

% de
casos
NUBYDSs

TE 2013 TB 2014

0.5%
55.1%
1.7%
2.8%
4.6%
2.71%
0.5%

4 6%
2.8%
3.0%
2.5%
1.2%
2.3%

0.3%
1.4%
215%
1.0%
0.3%
1.6%
1.9%
0.3%
0.3%

0.4%
0.8%

% de

0.8%
60.7%
1%
23%
§.2%
29%
0.5%

4.6%
2.0%
2.6%
6%
1e%
21%

0.5%
14%
2.1%
0.9%
0.3%
17%
18%
0.4%
0.3%

0.4%
0.8%

% de casos
3505 TB nuevos
acumulado

2013

0.5%
60.0%
61.6%
64.4%
69.0%
71.8%
72.3%

76.9%
79.7%
82.7%
85.5%
26.8%
89.0%

89.3%
90.8%
93.3%
94.3%
94.6%
96.3%
98.1%
938.5%
98.8%

99.2%
100.0%

% de casos
TB nuevos
acumulado

pal |

0.8%
61.5%
63.1%
b5.4%
65.6%
72.4%
13.0%

77.5%
80.3%
82.9%
85.5%
87.2%
85.3%

85.8%
91.2%
93.4%
94.3%
94.6%
96.3%
98.1%
98.5%
98.9%

99.2%
100.0%

Fuente: Regional Report 2015. Tuberculosis en the Americas
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FIGURA N° 3: Incidencia de Tuberculosis todas sus formas. Peru, 2014.
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FIGURA N° 4: Incidencia de Tuberculosis todas sus formas. Per(, 2015.
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Fuente: Situacion de la Tuberculosis en el Perd, MINSA 2016
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GRAFICA N° 3. Distribucién porcentual de los casos de TB segln subsector
de Salud. Peru. 2015

SUBSECTOR N° CASOS TB

MINSA 22,844
ESSALUD 5,732
INPE 2,036
PNP 165
FF.AA. 211
TOTAL 30,988

TOTAL: 30,988 Casos

2: ESNPCT/MINSA/PERU

Fuente: Situacion de la Tuberculosis en el Pert, ESNPCT. MINSA 2016

GRAFICA N° 4. Tasa de incidencia de Tuberculosis todas sus formas por

grupo etario y sexo. Peru, 2014
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Fuente: Situacion de la Tuberculosis en el Pert, ESNPCT. MINSA 2016
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FIGURA N° 5. Incidencia de Tuberculosis Pulmonar frotis Positivo por

Distritos. Provincia Lima, afio 2013y 2014

3
i

Fuente: Regional Report 2015. Tuberculosis en the Americas

La Tuberculosis Extrapulmonar alcanzé el 15% de los 6.1 millones de casos
nuevos de tuberculosis que fueron notificados a la OMS, con una frecuencia
minima del 8% en la regién Pacifico Oeste y maxima del 23% en la region
Mediterraneo Este. (1) (Tabla N°4)
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TABLA N° 4: Casos notificados de Tuberculosis segun regiones del OMS.

TOTAL DE CASOS EXTRAPULMONAR
CASOS NUEVOSY CASOS NUEVOSY
NOTIFICADQOS RECAIDAS RECAIDAS (%)

Africa 1333504 1 296 504 16%
Ameérica 230519 217 081 15%
Mediterraneo Este 484 733 472 587 23%
Europea 297 448 250 459 14%
Sur-Este de Asia 2 656 560 2 563 325 17%
Pacifico Oeste 1361430 1336 747 8%
Global 6 364 194 6 136 321 15%

Fuente: Reporte Global de Tuberculosis OMS, 2016. Elaboracion: Propia

A nivel de las Américas, de los 216 793 nuevos casos de TB notificados,
aproximadamente 169 600 (84%) eran casos de TB pulmonar y 32 900
(16%) casos de tuberculosis Extrapulmonar (EPTB). A nivel de pais, la
proporcion de EPTB entre los nuevos casos vario entre 10% y 28% (2)
(GRAFICO N°5)
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GRAFICA N° 5. Porcentaje de casos nuevos de Tuberculosis

Extrapulmonar, region de las Américas, 2014
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Fuente: Regional Report 2015. Tuberculosis en the America.

El Ministerio de Salud del Pera (MINSA) cuenta con un informe operacional
del afio 2015, en el cual se obtuvo un total de 20 203 casos nuevos de
Tuberculosis, de los cuales 16 342 (80.8%) de Tuberculosis Pulmonar (TBP)
y la Tuberculosis Extrapulmonar (TBEP) se encontré en 3 861 (19.2%), de
los casos de TBEP el sexo masculino es el mas frecuente, encontrandose

los mayores casos entre los 15 y 44 afios. (TABLA N°5).

TABLA N° 5: Casos de Tuberculosis segun el Ministerio de Salud en el afio

2015, de acuerdo a la edad y sexo.

CASOS NUEVOS DE TUBERCULOSIS Grupos de Edades segiin Sexo
TOTALES 0-4afios 5-14 afios | 15-24afios | 25-34afios | 35-44afios | 45-54afios | 55-64afios 65 - mds
TOTAL F M F M F M F M F M F M F M F M F M
. TB Pulmonar Total ($1.1 +51.2 + 51.3) 16,342 | 6,451| 9,891 142 145 326 332 | 1,996 3,209 | 1,261 | 2,073| 970 | 1,318 | 556 | 1,004| 521 818 679 992
51.1 TB Pulmonar frotis positivo 12,501 4,908| 7,593 15 15 195 185 | 1,560 | 2,468 | 1,009 | 1,654 | 777 | 1,045 | 436 789 402 638 514 799
$1.2 TB Pulmonar frotis negativo y cultivo positivo. 587 239 248 g [ 17 11 58 111 47 77 a5 51 22 26 24 27 28 39
51.3 TB Pulmonar frotis negativo y cultivo Negativo. 2,950 | 1,158 1,792 64 66 87 125 361 602 194 328 144 211 95 185 89 142 124 133
$1.4 TB Pulmonar sin frotis de esputo 204 146 158 55 58 27 11 17 28 11 14 14 11 3 4 6 11 13 21
. TB Extrapulmonar (2.1 +52.2) 3,861 | 1,807 2,054 27 24 75 97 525 687 457 460 284 252 179 190 110 140 150 204
$2.1 Con confirmacion bacterioldgica o histopatoldgica 2,340 | 1,167 1,173 14 12 50 52 311 386 323 279 195 141 111 109 65 76 58 118
$2.2 Sin confirmacion bacteriologica o histopatologica 1,521 | 640 881 13 12 25 45 214 301 134 181 23 111 68 81 45 64 52 86

Fuente: Informe Operacional de Tuberculosis, ESNPCT, MINSA, Pert 2015.
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Ademas, en el Informe Operacional mencionado, se menciona que el total de
recaidas 1 599 casos, 1470 (91.9%) correspondieron a TBP y 129 (8.1%) a
TBEP. En los casos de abandonos recuperados con 1 022 casos, 953
(93.2%) fueron de TBP y 69 (6.8%) de TBEP. En cuanto a la co-infeccion
TB-VIH, en los casos nuevos 937, 698 (74.4%) eran con TBP y 239 (25.5%)
con TBEP. Ademés, en las gestantes con tuberculosis 185 casos, 144
(77.8%) eran TBP y 41 (22.2%) eran TBEP. En los casos del personal de
salud a quienes diagnosticaron de Tuberculosis con 69 casos, 56 (81%)
fueron TBP y 13 (19%) TBEP. Asimismo, mencionan los casos de DM/TB
con 1 231 casos, de los cuales 1 104 (89.6%) eran con TBP y 127 (10.4%)
con TBEP. (TABLA N°6)

TABLA N° 6: Casos de Tuberculosis segun el Ministerio de Salud en el afio
2015, casos de recaidas, abandonos, coinfeccion VIH, gestantes y

comorbilidades.

C. RECAIDAS 0- 11 afios 12- 17 afios 18 - 29 afios | 30-59afios | 60a +afios TOTAL TASA
Recaidas (C1+C2) 2 32 405 839 321 1,599 5.13
C1. Recaidas Pulmonar (C1.1 +C1.2) 0 32 382 765 291 1,470 472
C1.1 T8 Pulmanar frotis positivo o 23 329 611 208 1171 3.76
C1.2 TB Pulmonar frotis negativo o 9 53 154 83 299 0.96
C2 Recaidas Extrapulmonares 2 [ 23 74 30 129 0.41
D. ABANDONOS RECUPERADOS 0- 11 afos 12- 17 afios 18- 29 anos | 30-59afios | 60a +afios TOTAL TASA
Abandonos Recuperados (D1+D2) 4 26 415 487 20 1,022 2.28
D1. Abandonos Recuperados Pulmonar (D1.1+D1.2) 4 34 388 456 71 953 3.06
D1.1 TB Pulmonar frotis positivo 1] 17 283 364 49 713 2.29
D1.2 TB Pulmonar frotis negativo 4 17 105 92 22 240 0.77
D2, Recuperados 0 2 27 31 9 69 0.22
). COINFECCION TB - VIH 0-11aios 12-17 afios | 18-29 afos | 30-59afios | 60 a +afios TOTAL % JfF
1. Total de Casos TB-VIH (11.1+)1.2) 12 14 403 699 32 1,160 5.08
J1.1 Total de casos TB / VIH Nuevos (J1.1.1 +J1.1.2) 11 12 344 542 28 937
J1.1.1 T8 Pulmonar 8 9 252 412 17 698
11.1.2 TB Extrapulmonar 3 3 52 130 11 239
J1.2 Total de casos TB/VIH antes tratados (J11.2.1 +11.2.2) 1 2 59 157 4 223
11.2.1 TB Pulmonar o 1 38 123 3 165
11.2.2 TB Extrapulmonar 1 1 21 34 1 58
12. Total de casos TB/VIH que reciben TARGA % 12/11 5 6 87 165 19 282 2431
M.  GESTANTES CON TUBERCULOSIS 0-11afios | 12-17afios | 18-29 afios | 30-59afios | 60a +afios TOTAL
M1. N° de Gestantes con TB (M1.1+ M1.2 ) 0 9 123 46 7 135
M1.1TB Pulmonar 6 101 32 3 laa
M1.2 TB Extrapulmonar 3 22 14 2 41
N. PERSONAL DE SALUD DEL EESS CON TUBERCULOSIS 0- 11 afios 12-17 afios | 18-29afies | 30-59afios | 60a +afios TOTAL
N1. N°de trabajadores del EESS con TB (N1.1+ N1.2) 0 0 16 50 3 69
N1.1 T8 Pulmonar 13 41 2 56
N1.2 TB Extrapulmonar 3 9 1 13
N2. N° de trabajadores con TB-MDR confirmado o o 0 o
0. 'COMORBILIDAD TB / DIABETES 0 - 11 afios 12-17 afios | 18 -29afios | 30-59afios | 60a +afios TOTAL % OfF
01. Total de casos con TB / DIABETES (01.1+ 01.2 ) 2 10 71 778 370 1,231 5.33
01.1 T8 Pulmonar 2 8 58 716 320 1,104
01.2 T8 Extrapulmonar 0 2 13 62 50 127
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2.1.2 Definiciéon de Tuberculosis

La tuberculosis es una enfermedad infectocontagiosa granulomatosa crénica
producida por el Mycobacterium Tuberculosis o bacilo de Koch, que se
localiza generalmente en el pulmén, aunque puede afectar otros 6rganos. Se
transmite de persona a persona por inhalacion de aerosoles contaminados
por el bacilo, que han sido eliminados por los individuos enfermos al toser,

hablar o estornudar. (10)

2.2.3 Definiciones operativas

Segun Norma Técnica de salud para la Atencion Integral de las personas
afectadas por Tuberculosis dada por el Ministerio de Salud, 2013, Peru (11)

y segun la OMS (12), tienen se tienen las siguientes definiciones:

Caso probable de tuberculosis: Persona que presenta sintomas o signos

sugestivos de tuberculosis. Incluye los sintométicos respiratorios

Caso de tuberculosis: Persona a quien se le diagnostica tuberculosis y a la

gue se debe administrar tratamiento antituberculoso.

Caso de tuberculosis segun localizacién de la enfermedad:

= Caso de tuberculosis pulmonar: Persona a quien se le diagnostica
tuberculosis con compromiso del parénquima pulmonar con o0 sin
confirmacién bacterioldgica (bacilos copia, cultivo o prueba de molecular).

Tuberculosis pulmonar con frotis positivo (TBP FP): Caso de TB
pulmonar con baciloscopia (frotis) de esputo positiva.

Tuberculosis pulmonar con frotis negativo (TBP FN): Caso de
TB pulmonar con baciloscopia (frotis) de esputo Negativo. Se

clasifica en:
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TB Pulmonar frotis negativo y cultivo o prueba molecular
positiva: Caso de TB Pulmonar con baciloscopia negativa y que
cuenta con cultivo o prueba molecular positiva para M. tuberculosis.
TB Pulmonar frotis y cultivo negativos: Caso de TB Pulmonar sin
confirmacién bacteriolégica cuyo diagndstico se basa en criterios
clinicos, epidemioldgicos y/o diagnéstico por imagenes.
Tuberculosis pulmonar sin frotis de esputo: Caso de TB
pulmonar en el que no ha sido posible lograr una muestra de esputo

para el estudio bacteriologico.

Caso de tuberculosis extra - pulmonar: Persona a quien se le
diagnostica tuberculosis en 6érganos diferentes a los pulmones. El
diagnostico se basa en un cultivo, prueba molecular positiva, evidencia

histologica y/o evidencia clinica de enfermedad extra - pulmonar activa.

En presencia de compromiso tanto pulmonar como extra - pulmonar el
caso se define como TB Pulmonar. En los casos de TB miliar se definen

como TB pulmonar.

La afeccion pleural o ganglionar intra — torcica, sin anormalidades
radiograficas en parénquima pulmonar, constituye un caso de TB extra —

pulmonar.

Las definiciones operativas de caso de TB extra — pulmonar son:

TB extra-pulmonar con confirmacidén bacteriolégica: Caso en el
gue se demuestra la presencia de M. Tuberculosis por bacteriologia
(baciloscopia, cultivo o pruebas moleculares) en el tejido o fluido
extra — pulmonar.

TB extra-pulmonar con confirmacién histopatolégica: Caso en el
que se demuestra una reaccion inflamatoria compatible con

tuberculosis (granuloma especifico) o la presencia de bacilos acido-
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alcohol resistente (BAAR) en tejido o fluido extra-pulmonar mediante
estudio histopatoldgico.

TB extra-pulmonar sin confirmacién: Caso en el que no se
determina la presencia de M. tuberculosis en el tejido o fluido extra —
pulmonar por bacteriologia ni por estudios histopatologicos. El
diagnostico se basa en criterios epidemiolégicos, clinicos y/o

estudios de imagenes.

Caso de Tuberculosis segun sensibilidad a medicamentos anti — TB por

pruebas convencionales

= Caso de TB pan sensible: Caso en el que se demuestra sensibilidad a todos
los medicamentos de primera linea por pruebas de sensibilidad convencional.
= (Caso de TB multidrogorresistente (TB MDR). Caso con resistencia
simultanea a isoniacida y rifampicina por pruebas convencionales.
= Caso de TB extensamente resistente (TB XDR): Caso con resistencia
simultdnea a isoniacida, rifampicina, una fluoroquinolona y un inyectable de
segunda linea (amikacina, kanamicina o capreomicina) por prueba rapida
molecular o convencionales.
= Otros casos de TB drogo resistente: Caso en el que se demuestra
resistencia a medicamentos anti — tuberculosis sin cumplir criterio de TB MDR.
Pueden ser:
TB mono resistente: Caso en el que se demuestra, a través de un
Prueba de Sensibilidad (PS) convencional, resistencia solamente a un
medicamento anti — tuberculosis.
TB poli resistente: Caso en el que se demuestra, a través de una PS
convencional, resistencia a mas de un medicamento anti — tuberculosis

sin cumplir criterio de TB MDR.
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Condicion de ingreso segun antecedente de tratamiento:

= Caso Nuevo: Paciente con diagnéstico de tuberculosis que nunca ha
recibido tratamiento anti-tuberculosis o que lo ha recibido por menos de
30 dias consecutivos o 25 dosis continuas.

» Caso antes tratado: Paciente con diagnéstico de tuberculosis con
antecedente de haber recibido tratamiento antituberculoso por 30 dias o

mas. Se clasifica en: recaida, abandono recuperado, fracaso.

2.1.4 Mecanismo de Transmisiéon de Tuberculosis

El mecanismo de transmision mas importante y el que causa la casi totalidad
de los contagios es la via aerdgena. El hombre enfermo, al hablar, cantar,
reir, estornudar y, sobre todo, al toser, elimina una serie de pequefias
microgotas, en forma de aerosoles, cargadas de micro bacterias. Se
considera que debe llegar un minimo de 10 a 200 micro gotas para que

tenga lugar la infeccion. (10)

No obstante, a pesar de la importancia de la via aerégena, existen otros
infrecuentes mecanismos de transmision como son: 1) via digestiva, a través
del ganado vacuno infectado por M. bovis, contagiando al hombre a través
los ganglios linfaticas faringeos o intestinales. Esta via también adquiere un
papel primordial en la infeccion por el complejo M. avium en el paciente con
SIDA; 2) via urogenital, a través de la orina y de transmision sexual, 3) via
cutdneo-mucosa, 4) por inoculacién, y 5) via transplacentaria (200-300 casos
descritos), sobre todo en casos de TB miliar de la madre que acaba
atravesando el filtro de la placenta. Esta ultima via es la que determina la

denominada TB congénita. (10).
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2.1.5 Patogénesis de la Tuberculosis

En caso de inhalacién, los nucleos de gotitas se van al arbol traquea-
bronquios y son depositados en un bronquiolo respiratorio o alveolo en el
gue se ingieren por los macréfagos alveolares que producen una respuesta
no especifica al bacilo. La infeccion depende tanto de la virulencia
bacteriana y la inherente capacidad microbicida del macréfago alveolar que
lo ingiere. Si el bacilo es capaz de sobrevivir inicial defensas, pueden

multiplicarse dentro de los macréfagos alveolares. (10)

El bacilo de la tuberculosis crece lentamente, dividiéndose aproximadamente
cada 25 a 32 horas dentro del macréfago. EI mycobacterium no tiene
endotoxinas o exotoxinas conocidos, asi que no hay respuesta del huésped
inmediato a la infeccion. Los organismos crecen durante 2 - 12 semanas y
alcanzan 103 a 104 en numero, que es suficiente para provocar una
respuesta inmune celular que puede ser detectado por una reaccion a la
prueba cutanea de la tuberculina. La destruccion de los macréfagos y la
liberacion de productos bacilos tuberculosos y quimioquinas estimulan una

respuesta inmune. (10)

Antes del desarrollo de la inmunidad celular, bacilos de la tuberculosis se
propagan a través de los vasos linfaticos hiliares a los ganglios linfaticos y
desde alli a través del torrente sanguineo a lugares mas distantes. Ciertos
organos y tejidos son notablemente resistentes a la multiplicacion de estos
bacilos. La médula 6sea, el higado y el bazo son casi siempre zonas de
siembra con mico bacterias, pero es rara la multiplicacién incontrolada de las
bacterias en estos sitios. Los pulmonares, rifiones, huesos y cerebro son

areas que favorecen su multiplicacion. (10)
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INFECCION PRIMARIA

La infeccién primaria se produce en la primera exposicién al bacilo de la
tuberculosis. Esto ocurre generalmente en la infancia de manera primaria.
(10)

La TB es a menudo considerada como la tuberculosis infantil. Sin embargo,
puede ocurrir a cualquier edad en un individuo previamente expuesto. Los
nacleos de gotitas que contienen bacilos inhalados se alojan en los alvéolos
terminales de los pulmones, por lo general en la parte inferior del I6bulo
superior o parte superior del I6bulo inferior. Los bacilos son fagocitados por
los macréfagos alveolares; los productos de las mico bacterias inhiben las
actividades bactericidas de los macrofagos alveolares, o que permite a los
bacilos de replicar dentro de los macrofagos. Otros macrofagos y monocitos
son atraidos al area y producen una respuesta inmune. Esta zona

inflamatoria es conocida como el foco de Ghon. (10)

Los bacilos y antigenos drenan desde el foco Ghon a través de los vasos
linfaticos a los ganglios linfaticos hiliares y junto estos forman el complejo
primario (Ghon). La respuesta inflamatoria produce la imagen tipica de
necrosis caseosa. En el ganglio linfatico, los linfocitos T montan una
respuesta inmune especifica y los macréfagos activados inhiben el
crecimiento de los bacilos fagocitado. Este foco principal contiene 1,000-
10.000 bacilos que pierden gradualmente su viabilidad y se multiplican cada
vez mas lentamente. El area inflamatoria es el foco principal, el cual se
sustituye por tejido fibroso cicatrizante, a veces con calcificaciéon, en la que
los macrofagos contienen bacilos y los aislan y mueren. Algunos bacilos
latentes en el foco primario pueden sobrevivir durante meses o afios: estos

son conocidos como "bacilos latentes". (10)

La infeccion primaria suele ser asintomatica, En unos pocos casos, la

respuesta inmune no es lo suficientemente fuerte para evitar la multiplicacion
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de los bacilos y bacilos puede propagarse de los vasos linfaticos en el
torrente sanguineo y en todo el cuerpo causando la enfermedad en pocos
meses. La tuberculosis primaria progresiva en los pulmones conduce a la
ampliacion de la infeccion primaria con la propagacion a través de las vias

respiratorias o los vasos linfaticos. (10)

INFECCION SECUNDARIA

La Tuberculosis secundaria es el patron de la enfermedad que se produce
en un huésped previamente sensibilizado. Se produce después de un
periodo de latencia de meses o afios después de la infeccion primaria.
Puede ocurrir ya sea por la reactivacion de bacilos latentes o por re-
infeccion. (10)

La reactivacion se produce cuando los bacilos latentes, que persiste en los
tejidos durante meses o afios después de la infeccion primaria, comienzan a
multiplicarse. Esto puede ser en respuesta a un disparador tal como el
debilitamiento del sistema inmunoldgico por la infeccion VIH. La reinfeccion
ocurre cuando una persona que previamente tenia una infeccién primaria se
expone a una al contacto infeccioso. En un pequefio nimero de casos que
se produce como una progresion de la infeccion primaria. Siguiendo a la
infeccidn primaria, la progresion rapida de la enfermedad intratoracica es
mas comun en nifios que en adultos. Las radiografias de tdérax pueden
mostrar linfadenopatia y pulmonares infiltrados intratoracica. Tuberculosis
secundaria por lo general afecta a los pulmones, pero puede afectar a
cualquier parte del cuerpo. Los rasgos caracteristicos de Tuberculosis
secundaria incluyen la participacion del I6bulo superior con la cavitacion y la
destruccion pulmonar extensa. El resultado del frotis de esputo es por lo

general positiva y generalmente no hay linfadenopatia intratoracica. (10)
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2.1.6 Presentacion Clinica

La tuberculosis pulmonar es la forma infecciosa y mas comun de la
enfermedad de la tuberculosis, que se producen en mas del 80% de casos.
La tuberculosis laringea, aunque son poco frecuentes también es muy
infecciosa. La tuberculosis puede, sin embargo, afectar a cualquier parte del
cuerpo. La Tuberculosis Extrapulmonar es un resultado de la propagacion de
las mico bacterias a otros dérganos, mas comunmente pleura, ganglios
linfaticos, la columna vertebral, articulaciones, tracto genitourinario, sistema
nervioso, entre otros. (10).

En nuestro pais, el 82% de los casos de TB notificados en los afios 2013 y

2014 afectaron principalmente a los pulmones (3) (FIGURA N°2)

GRAFICA N°6. Localizacion anatomica de la tuberculosis. Pert afio 2013 y

2014.
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Fuente: Analisis de la Situacion Epidemioldgica de la Tuberculosis en el
Peru, 2015
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TUBERCULOSIS PULMONAR

Es la méas frecuente y la mas contagiosa de las formas de tuberculosis,
representa alrededor del 80 al 85% del total de los casos. Se presenta con
signos respiratorios como tos seca o productiva, expectoracion con o sin
hemoptisis, dolor toracico y sintomas generales: anorexia, astenia, adinamia,
sudoracion nocturna, pérdida de peso y a veces fiebre prolongada. El
examen del aparato respiratorio de los pacientes con tuberculosis suele ser
normal, a pesar de lo extensa que pueda ser la afeccion a nivel radioldgico.
(10)

TUBERCULOSIS EXTRAPULMONAR

Segun la OMS la tuberculosis extrapulmonar se define como la cualquier
confirmacién bacteriol6gica o el caso de diagndstico clinico de tuberculosis
gue implica otros 6rganos ademas de los pulmones, por ejemplo, pleura,
ganglios linfaticos, abdomen, genito urinario, articulaciones, huesos,

meninges, etc. (12)

Entre el 15 al 20% de todos los casos de tuberculosis, afectara a otros
organos fuera del pulmoén. Las formas mas frecuentes de tuberculosis
extrapulmonar son la pleural y la ganglionar, seguidas por la genitourinaria.
Los sintomas de la tuberculosis extrapulmonar, dependeran del érgano
afectado. (13)

En nuestro pais, en los afios 2013 y 2014 se reportaron casi un 18% de
casos de tuberculosis extra pulmonar (FIGURA 3). Del total de casos
notificados como TB extrapulmonar, el mayor porcentaje (54%) tuvieron
localizacion pleural, seguida de ganglionar (11.1%) y del sistema nervioso
(9%), pero también se reportaron casos de localizacion gastrointestinal, en

mamas, urogenital, osteo-articular y de piel pero en menor porcentaje. (3)
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GRAFICA N°7. Frecuencia de localizacion Extrapulmonar de la

Tuberculosis. Pera afios 2013 y 2014.
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Fuente: Analisis de la Situacion Epidemioldgica de la Tuberculosis en el
Peru, 2015

La tuberculosis Extrapulmonar viene a darse por la diseminacion
hematogena y linfatica del bacilo de M. tuberculosis. En conjunto con la de
inmunidad celular especifica, se crea inmunidad protectora frente a la
bacteria, obteniéndose como resultado la formacion de granulomas

encapsulados que contienen en su interior bacilos viables. (3)

Este proceso puede darse en cualquier momento tras la infeccion primaria,
siendo mas frecuente que aparezca afios o décadas después, sin embargo,
frente a condiciones médicas favorecedoras que alteren la inmunidad celular
predispone a la reactivacion de estos focos latentes y desarrollo de
enfermedad tuberculosa. (10)

Los factores de riesgo que se atribuyen al desarrollo de tuberculosis
Extrapulmonar pueden agruparse de acuerdo a la triada epidemiologica o
también llamado triangulo epidemiologico, un tradicional modelo de las

causas de las enfermedades; con ello, tenemos factores del Huésped (edad,
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sexo, escolaridad, comorbilidades, antecedente de Tuberculosis, infeccion
VIH, tabaquismo, alcoholismo, drogadiccién, estado nutricional entre los mas
reconocidos), factores del medio ambiente (areas de alta incidencia y
prevalencia de casos Tuberculosis) y factores del agente Mycobacterium
Tuberculosis (tipo de cepas, mutaciones genéticas). Es asi que en la medida
gue se rompe el equilibrio entre estos tres factores, agente-huésped-medio
ambiente, sobreviene la enfermedad, en este caso, tuberculosis

Extrapulmonar.

La media de edad de los pacientes con tuberculosis Extrapulmonar es mayor
gue en los pacientes con tuberculosis pulmonar. Entre los pacientes que
presentan una tuberculosis Extrapulmonar, aquellos que desarrollan
tuberculosis pleural o meningea son por lo general mas jovenes que
aquellos con afectacion ganglionar, Osteoarticular, genitourinaria y

gastrointestinal. (14)

Establecer el diagndstico requiere un elevado indice de sospecha, ya que los
sintomas y signos pueden ser inespecificos y en ocasiones se presenta en
pacientes con radiografia de térax y baciloscopia de esputo negativa. El
retraso en el diagndstico de las formas Extra pulmonares es un hecho

frecuente que conlleva al incremento de morbilidad y mortalidad. (15)

Entre los métodos de apoyo al diagndstico de las formas Extra pulmonares
de tuberculosis se describen técnicas de imagen como la radiologia, TC o
Resonancia magnética puedan ser de gran ayuda en la aproximacion

diagnostica y para la obtencién de muestras mediante puncion. (15)

Para obtener el diagnéstico de certeza es indispensable la deteccién de M.
tuberculosis. El cual se puede obtener a traves de la tincion para detectar la
presencia de Bacilos Acido Alcohol Resistente (BAAR), mediante las
técnicas de Ziehl-Nelsen y Auramina. Sin embargo, para ser detectables

deben existir entre 5000-10.000 bacilos/ml en la muestra. Por lo que el
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rendimiento de la baciloscopia en las presentaciones de tuberculosis Extra
pulmonares es mas elevado en muestras obtenidas de tejidos a través de la
biopsia (sensibilidad >70-80%), que en aquellas muestras de liquidos
biologicos (5-20%). Pese a esto, un 30-50% de los casos de tuberculosis
Extrapulmonar pueden tener una baciloscopia negativa. Otro método de
diagnostico es a través del cultivo microbiolégico el cual permite detectar
entre 10-100 bacterias/ml de muestra y puede proporcionar la sensibilidad a
los diferentes farmacos, pero su principal inconveniente es el tiempo, puesto
gue necesita entre 2 a 6 semanas aproximadamente para su crecimiento.
Otros examenes de apoyo al diagnéstico son la determinacién de la reaccién
en cadena de la polimerasa (PCR) y de la enzima adenosindeaminasa
(ADA), entre otros, los cuales los valores deben interpretarse en conjunto, en
funcién del resto de las pruebas y del grado de sospecha clinica. (15)

En la tuberculosis Extrapulmonar es importante obtener muestras de liquidos
y/o tejidos que sean accesibles mediante puncion con aguja fina (PAAF) y/o
biopsia realizandoles baciloscopia, cultivo y PCR para llegar al diagnostico.
(15)

En el estudio histopatologico se encuentran los tipicos granulomas
necrotizantes que contienen macréfagos, linfocitos y células de Langhans. El
cual contiene en su parte central necrosis caseosa. Esta evidencia tiene una
elevada especificidad y podria justificar la decisién de iniciar tratamiento

antituberculoso. (16)

En nuestro pais el diagnostico se basa en las manifestaciones clinicas
dependientes del 6érgano(s) afectado(s) y debe complementarse con
examenes auxiliares de bacteriologia, histopatologia, inmunologia, estudio
cito-quimico, estudio de imagenes, entre otros. Realizar el diagndstico
diferencial considerando las enfermedades endémicas segun la zona de
procedencia del paciente. En cada muestra de tejido o fluido Extrapulmonar,

obtenidos a través de cirugia u otros procedimientos, debera realizarse
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baciloscopia, cultivo en medios liqguidos (MODS, MGIT) o soélidos, prueba de
sensibilidad (a partir de cultivos positivos) y segun disponibilidad, pruebas
moleculares vy tipificacion. La muestra obtenida del sitio de infeccion debe
enviarse en suero fisioldgico para los estudios bacteriolégicos y una segunda
muestra en formol al 10%, para los estudios histopatologicos

correspondientes (17)

Segun la Norma Técnica de la Salud del Ministerio de Salud del Pera a
través de la Estrategia Sanitaria Nacional de prevencion y control de la
Tuberculosis, presenta que el tratamiento de la Tuberculosis Extrapulmonar
serd establecido de acuerdo al perfil de sensibilidad a isoniacida (H) y
rifampicina (R) por prueba rapida y estados de resistencia, asociado otros
farmacos utilizados en el esquema como la pirazinamida (Z) y el etambutol

(E) (17). En términos generales:

Tuberculosis Extrapulmonar (excepto Miliar, SNC y Osteoarticular) sin
Infeccion VIH/SIDA:

Esquema de Tuberculosis sensible (2RHZE / 4R3H3)

- Primera Fase: 2 meses (HREZ) diario (50 dosis)

- segunda Fase: 4 meses (H3R3) tres veces por semana (54 dosis)

El esquema para Tuberculosis Miliar, tuberculosis del SNC u Osteoarticular:

- Primera Fase: 2 meses (HREZ) diario (50 dosis)

- Segunda Fase: 10 meses (HR) diario (250 dosis)

Tuberculosis Extrapulmonar (excepto Miliar, SNC y Osteoarticular) con
Infeccion VIH/SIDA:

- Primera Fase: 2 meses (HREZ) diario (50 dosis)
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- Segunda Fase: 7 meses (H3R3) tres veces por semana (175 dosis)

En el tratamiento puede considerarse el uso de corticoides en el caso de la
pericarditis tuberculosa y en las primeras semanas de tratamiento de las
formas meningeas, con el cual se ha demostrado una disminucion de la
mortalidad hasta del 22% en la meningitis y una disminucion del 18% del
riesgo de presentar déficit neurologico (18) (19). Ademas, puede también
considerarse el uso de corticoides por su accion antiinflamatoria en las
formas miliares de tuberculosis muy extensas o con mala evolucién y otras
localizaciones como pleural, ganglionar, genitourinaria, peritonitis y uveitis.
(15)

El tratamiento quirtrgico se puede proporcionar en casos como espondilitis
tuberculosa y deterioro neurolégico. En la pericarditis constrictiva persistente
debe considerarse la pericardiectomia en los casos refractarios y en el caso
de tuberculosis pleural puede llegarse a la toracotomia en los casos muy
avanzados cuando el drenaje y el tratamiento conservador no llegan a ser

efectivos (15)

2.1.6 Tuberculosis Extrapulmonar

Tuberculosis ganglionar

Es una de las formas méas frecuentes de tuberculosis extrapulmonar
alcanzando el 30-40% y se presenta generalmente en nifios y adultos
jovenes. (20). La linfadenopatia cervical (63-77%) es la localizacion mas
comun, pero también puede afectar también a ganglios supraclaviculares,
axilares, toracicos y abdominales (14). Suele presentarse como una masa
unilateral laterocervical y supraclavicular de consistencia rigida e indolora y
no suele acompafiarse de sintomas sistémicos. La masa puede sufrir
necrosis, hasta fluctuar y producir sintomas inflamatorios con formacion de

Ulceras, fistulizacion y salida de caseum al exterior, conocido como
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escrofula. La afectacién de ganglios mediastinales suelen estar asociadas al
compromiso pulmonar en un 18-42%, esta presentacion puede producir
sintomas de compresion de estructuras vecinas y generar obstruccion

traqueal, bronquial o esofagica. (21)

Tuberculosis Osteoarticular

Alcanza el 11% de las presentaciones de TB extrapulmonar. (20). Puede
afectar a cualquier hueso, pero la espondilitis, enfermedad de Pott,
representa el 50% de los casos (14). Se describe que esta presentacion
suele empezar a nivel de la cara anterior de los cuerpos vertebrales y desde
alli extenderse al disco y a los cuerpos vertebrales adyacentes. En
avanzadas presentaciones la infeccion progresa hacia los tejidos blandos
adyacentes generando abscesos paravertebrales llegando a afectar la parte
posterior del cuerpo vertebral comprometiendo el canal medular, y
finalmente originar compresion medular. Con mayor frecuencia la infeccion
se presenta en las vértebras toracicas inferiores en pacientes jovenes y
lumbares superiores en los pacientes ancianos. El sintoma mas frecuente es
el dolor. Un 20% a un 40% puede existir afectacion tuberculosa en otra
localizacién. (14) (15)

Otro lugar frecuente de afectacion es la artritis periférica tuberculosa
afectando a cualquier articulacion, siendo los mas frecuentemente
comprometidos la cadera y rodilla. La clinica suele ser insidiosa con
aparicion de inflamacion, dolor e impotencia funcional progresiva hasta llevar
a la destruccion lenta de la articulacion y deformidad. En casos avanzados
llegar a dar fistulizacion y drenaje. (14) (22)

Tuberculosis Entero peritoneal

La TB intestinal puede presentarse en cualquier parte del tracto

gastrointestinal, siendo la localizacion mas frecuente documentada la
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ileocecal. La forma de infeccién es variada. La mico bacteria llega a penetrar
el tejido mucoso y submucoso e inicia una reaccion inflamatoria con la
formacion de granulomas, endarteriritis, linfangitis, necrosis caseosa con la
formacion de Uulceras en la mucosa, cicatrices, fibrosis y lesiones
pseudotumorales. Los sintomas suelen ser muy inespecificos con un curso
cronico y progresivo. El dolor abdominal es el sintoma mas frecuente (80-
90%), en ocasiones también se puede presentar como masa abdominal.
Pero pueden acompafiarse de anorexia, pérdida de peso, sudoracion y
fiebre, diarrea o estrefiimiento o presencia de sangre. Esta presentacion
tiene tendencia a la formacion de fistulas y estenosis, por lo que es
importante el diagnostico diferencial con la enfermedad de Crohn. Siendo la
obstruccién intestinal la complicacion mas frecuente en casos avanzados
(23) (24) (27).

La tuberculosis peritoneal suele presentarse por reactivacion de un foco
latente en peritoneo tras una diseminacion hematdégena o por extension de
un foco adyacente como una tuberculosis genitourinaria o intestinal. En su
desarrollo produce un engrosamiento peritoneal exudativo con desarrollo de
ascitis. Siendo la ascitis el sintoma mas frecuente y se encuentra en mas del
90% de los pacientes, otros casos pueden desarrollar una forma fibro

adhesiva de la enfermedad. (14)

Tuberculosis del sistema nerviosos central

La tuberculosis del SNC se desarrolla por diseminaciéon hematégena desde
un foco distal 0 como una presentacién de una tuberculosis diseminada. Es
una forma severa cuya morbimortalidad es elevada, por lo que describe que
el 25% de los pacientes pueden quedarse con algun tipo de secuela y entre
el 15 al 40% pueden fallecer a pesar de inicio del tratamiento. La meningitis
viene a ser la forma mas frecuente de afectacion, pero puede presentarse
como abscesos cerebrales o tuberculomas, periarteritis y trombosis vascular

con desarrollo de infartos isquémicos y aracnoiditis proliferativa, que pueden
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generar una hidrocefalia obstructiva con hipertension intracraneana al,
siendo indicada el tratamiento quirdrgico La meningitis tuberculosa se
caracteriza por tener un curso subagudo e insidioso. Usualmente inicia con
cefalea, astenia, malestar general y que progresivamente puede agregarse
confusién, somnolencia, coma y muerte. Asimismo, puede comprometer
pares craneales como los oculomotores (lll, IV y VI). Los tuberculomas
cerebrales pueden presentarse de forma asintomatica o producir cefalea,

crisis comiciales o focalidad neuroldgica. (24) (25).

Tuberculosis Genitourinaria

Su frecuencia alcanza el 6,5% (20), mas frecuente en hombres, causada por
diseminacién hematdgena del bacilo, bien por una reactivacion tardia de la
infeccion o en el curso de una afectacion diseminada. Entre un 25 a un 62%
de los pacientes con enfermedad diseminada pueden presentar afectacion
urinaria. (26) (28)

Inicialmente suele ser asintomatica, pero en el transcurso de la enfermedad
suele extenderse al uréter y vejiga y puede dar sintomas como el sindrome
miccional asociado a piuria estéril y micro hematuria hasta en el 90% de los
casos. Progresivamente los granulomas llegan a generar fibrosis y estenosis
del uréter provocando un cuadro de uropatia obstructiva generando

ureterohidronefrosis. (28)

Tuberculosis genital en el caso de los varones es frecuente el compromiso
de la préstata, epididimo y testiculos dando lugar a sintomas de prostatismo
y orqui-epididimitis subaguda. En el caso de las mujeres suele
comprometerse la trompa de Falopio hasta en el 80% de los casos y suele
ser bilateral. Suele ser causa frecuente de dolor abdomino-pélvico y en
paises no desarrollados es una de las causas mas frecuentes de infertilidad.
(14) (24).
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Tuberculosis laringea

Puede presentarse como masas, Ulceras o nddulos a nivel de laringe vy
cuerdas vocales. Por ello el sintoma mas frecuente es la disfonia, pero
también cursar con tos, estridor o hemoptisis. Suele asociarse a TB
pulmonar, siendo una forma altamente bacilifera y por ende muy contagiosa
(15).

Tuberculosis Pericardica

Generalmente producida por diseminacion hematégena o por extension de
un foco contiguo adyacente, como, por ejemplo, desde los ganglios linfaticos
mediastinicos. Esta presentacion suele estar acompafiado de tuberculosis
en otra localizacion. (14) (29)

Tuberculosis cutaneay partes blandas

La tuberculosis cutanea es una de las presentaciones poco frecuentes,
reportandose entre un 0,5% y un 2% de los casos de tuberculosis
extrapulmonar en paises desarrollados (31)(32). Se evidencia que puede
estar asociada a tuberculosis visceral hasta en un 28% de los casos. La
forma clinica de presentacion de la tuberculosis cutanea es enormemente
variable, estando influenciada por la patogenicidad del microorganismo, via
de infeccion, sensibilizacién previa y estado inmunoldgico del paciente (33).
La via de infecciobn puede ser exdgena por inoculacion directa del
microorganismo en la piel (chancro tuberculoso y tuberculosis verrucosa
cutis) o infeccion enddgena, que suele ocurrir en individuos previamente
infectados, y darse por diseminacién por contiglidad (escrofuloderma y
tuberculosis periorificial) o via hematégena (abscesos tuberculosos
metastaticos y Lupus vulgaris). Esta ultima entidad también puede ser
secundaria a extension linfatica o infeccion desde un foco contiguo. Existen

las formas paucibacilares como la tuberculosis verrucosa cutis y el lupus
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vulgaris, mientras que las demas manifestaciones se presentarian como
formas multibacilares. En los paises occidentales, el Lupus vulgaris es la
lesion cutdnea tuberculosa mas frecuente, y en las areas en vias de
desarrollo la forma clinica predominante continua siendo la escrofuloderma.
(34) (35)

2.1 Antecedentes de la Investigacion

En un estudio transversal, publicado por Sanchez |, et al. en el afio 2015, en
Portugal, en el cual se obtuvieron 386 pacientes, de los cuales 260 (64.7%)
tenian tuberculosis pulmonar y 126 (32.6%) tuberculosis Extrapulmonar.
Entre los factores asociados, menciona la edad mayor de 40 afos de edad
(OR =2,09; IC del 95%: 1,29 a 3,38), sexo femenino (OR = 1,63; IC del 95 %
= 1.2 a 2.6) y la infeccion por VIH (OR = 2,72, IC del 95 % = 1,25-5,93) eran
factores de riesgo independientes para la TBE . El alcoholismo (OR = 2,22,
IC del 95%= 1,00 a 4,95) se asoci6 con un mayor riesgo tuberculosis
pulmonar. La enfermedad hepatica previa (OR = 22,30; IC del 95 %: 1,89 a
263,57) fue un factor de riesgo independiente para la tuberculosis peritoneal.
La infeccién por VIH-SIDA (OR = 12,97; IC del 95 %: 1,71 a 48,42) y la
presencia de tratamiento de la tuberculosis previa (OR = 7,62; IC del 95 %:
1,00 a 57,9) aumentan el riesgo de enfermedad diseminada. (38)

Un meta andlisis preparado por Webster et al publicado en el 2014, realizado
en Asia y Africa, en el cual se registran 18 estudios evaluados, de los cuales
describen los factores asociados encontrados. Los factores significativos
asociados con un mayor riesgo de diseminacién Extrapulmonar fueron el
sexo femenino (OR:1,92; 1C95%: 1.72-2.13 12: 86,9), la edad menor de 45
afnos (OR:1,37; 1C95%: 1,18 a 1,60, I12: 63,7), y asi como la ausencia de
fumar, beber y la diabetes, pero no la infeccién por VIH (OR:1,10 1C95%:
0,91 a 1,32; 12: 80,5). Ademas, describe factores inmunolégicos como las

citoquinas, siendo la proteina receptora de macréfagos P2X7 la mas
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fuertemente asociada con la diseminacion Extrapulmonar de la Tuberculosis
VIH (OR:2,28 1IC95%: 0,88 a 5,90; 12: 92,9). (40)

En un estudio retrospectivo, descriptivo y transversal, realizado por Carlos
Pérez-Guzman, et al. Publicado en el 2014 en una ciudad de México, en el
cual se describe que la Tuberculosis Extrapulmonar compone el 60.5% de
los 86 casos evaluados, siendo los ganglios linfaticos en sitio mas
frecuentemente afectado. Describe que los pacientes eran mas jovenes y
mas obesos que los sujetos con tuberculosis pulmonar. Un tercio de los
casos de ambos grupos tenian diabetes, una frecuencia mucho mas alta de
lo esperado. (41)

El estudio realizado por Lin CY, publicada en 2013 en Taiwan, en el que
sefiala que las mujeres tenian mas probabilidades que los hombres de tener
TB Extrapulmonar concurrente (OR: 1,30 P=0,013); en cuanto a la edad, no
hubo diferencia significativa en la TBEP en pacientes menores de 45 afos.
Sin embargo, para los pacientes de 45 afios 0 mas, las mujeres tenian mas
probabilidades que los hombres a tener TB concurrente (p = 0,008, OR =
1,98). En conclusién, sefialan que entre los pacientes que tienen
tuberculosis pulmonar, las mujeres mayores tienen un mayor riesgo de

contraer tuberculosis Extrapulmonar concurrente. (43)

En un estudio publicado por Brenes |, et al. en el 2014 en Costa Rica, en el
cual describe la epidemiologia de la tuberculosis Extrapulmonar (TBEP) en
un hospital regional entre 2009 y 2013, correspondiente a una zona con la
mayor tasa de incidencia de TB. Se obtuvo un total de 75 pacientes, la
TBEP represento el 41% de todos los casos diagnosticados en los 5 afios, el
68% fueron del sexo masculino y el 32% fueron del sexo femenino con una
relacion hombre: mujer 2; la edad promedio encontrada fue de 48 afios. La
localizacibn mas frecuente fue la pleura en un 35%, seguida por la
ganglionar en 28% Yy en tercer lugar la forma meningea en 17%, ademas

forma intestinal en 7%, 0sea en 5%, peritoneal en 3% y otros en 10%. Los
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factores de riesgo hallados son infeccion por VIH en un 30%, considerandolo
el principal factor de riesgo, ademéas de otros factores, tales como la
diabetes mellitus en el 13%, desnutricion proteica cal6rica, consumo de
alcohol, neoplasias e insuficiencia renal cronica en 4%. EL foco pulmonar
concomitante se presentd en el 12% de los casos y en un 45% no se

encontro TBC previo. (42)

En un estudio retrospectivo, realizado por Gomes T., et al. Publicado en el
2013 en Brasil, en el cual tiene como objetivo determinar los factores
relacionados con la cepa de Mycobacterium Tuberculosis asociados con el
desarrollo de TBEP en el estado Espiritu Santo, region del sureste de Brasil
donde reportan el mayor nimero de casos de tuberculosis en ese pais, los
estudios se realizaron entre 1998 y 2007. Se obtuvieron 606 pacientes, de
los cuales 464 (77%) tenian TBP, 79 (13%) tenian TBEP, 51(8%) tenian
ambos y 12 (2%) tenian TB Miliar. Aquellos que presentan estudios entre 4 y
7 afios (OR: 0,16; 1C95%: 0,34 - 0,73), aquellos con > 8 afios de educacion
(OR 0,06; IC95 %: 0,009-0,50) etnia blanca (OR:2,54; 1C95%: 1.3 - 6.25) y la
infeccién por VIH (OR: 16,83; 1C95%: 5,23-54,18) se asociaron con la TBEP.

Ademas, ningun linaje de cepa especifica se asocié con TBEP. (44)

En un estudio de analisis estadistico, realizado por Garcia J. et al. Publicado
en el 2011, en Espafa, en el cual se estudia los casos de tuberculosis
diagnosticas en entre el afio 1991 — 2008 en una poblacién caucasica, de los
cuales encuentran 2.161 casos diagnosticados, 1.186 fueron Tuberculosis
Pulmonar (TBP) y 705 Tuberculosis Extrapulmonar (TBEP). Ademas,
evidencia que, a lo largo de los afios, el numero de casos de TBEP
disminuye mas lentamente que los casos de TBP. En el presente estudio,
ser mujer (OR 2,04; IC 95%: 1,56-2,66) y la edad (OR: 1,02; 1C95%:1,01-
1,022) se asociaron con TBEP mientras que el alcoholismo (OR: 0,33;
1C95%:0,20-0,52), el tabaquismo (OR:0,45; IC95%: 0,34- 0,59), el contacto
con pacientes con PTB (OR:0,57; IC 95%: 0,44- 0,76) y la vacunacién con
BCG (OR:0,64; 1C95%:0,44-0,92) tuvieron un efecto protector. (5)
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En una Tesis realizada Fuentes Caro J., y Villamil Barbosa, N. titulada:
Factores asociados a Tuberculosis Extrapulmonar en Bogota 2005 — 2008,
en el cual se analizaron 3687 registros, con regresion logistica,
encontrandose que la TB Extrapulmonar tiene mayor asociacion con los
factores grupo de edad de 26 a 50 afios, (RP=2,68, IC95% 1,25 -5.78, p=
0,011), sexo masculino, (RP=1,27 1IC95% 1,09 —1,48, p=0,002), coinfeccion
VIH, (RP=2,011C95% 1,60 — 2.53 p=0,000) condicién final muerte,
(RP=2,051C95% 1,34 —-3,14 p=0,001) y pacientes de origen fuera de Bogota
(RP=1,251C95% 1,01 —1,53, p=0,034).

En un estudio retrospectivo, publicado por Lin, J. N. et al. en el 2009 en el
sur de Taiwan, en el cual se compar6 pacientes con Tuberculosis pulmonar
(TBP) y Extrapulmonar (TBEP) para analizar los factores de riesgo para la
TBEP. Obtienen un total de 766 pacientes con 102 (13,3 %) TBEP y 664
(86,7%) casos TBP. De los 766 pacientes, el 3% de los pacientes con TBP
tenian TBEP, mientras que el 19,6 % de los pacientes EPTB también tenian
PTB. La edad promedio fue de 58.8 +/- 18.8. El sitio de la TBE mas
frecuentemente afectado fue el hueso y articulaciones (24,5 %), seguido por
el sistema genitourinario (20,6%), abdomen (18,6%), los ganglios linfaticos
(17,6%), TB diseminada (10,8%), la piel (2,9%) , las meninges (2,0%), el
pericardio (1,0 %) y otros (de laringe ,cuerdas vocales 2,0%). El analisis de
regresion logistica multivariante mostré6 que ser mujer (OR: 1.69; 1C95%:
1.02-2.80, P=0.04) y tener enfermedad renal terminal (OR: 3.74; 1C95%:1.45
— 9.67, P< 0.01) son factores de riesgo independientes para TBEP. En
contraste, la diabetes mellitus (OR: 0.41, IC95%: 0.22- 0.76, P<0.01) y el
tabaquismo (OR: 0.57, IC95%: 0.34- 0.95, P=03) son factores asociados
negativamente a TBEP. (6)

Una investigacion realizada por Y. Kong et al en el afio 2007 en EEUU, en el
cual se estudia a los grupos genéticos del Mycobacterium tuberculosis,
encontrandose tres principales grupos basados en el polimorfismo de un

solo nucledtido (en el codén 463 del gen katG y el coddn del gen gyrA). Un
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subgrupo del grupo genético 1, el linaje Beijing/EW, ha sido ampliamente
estudiado debido a su distribucion mundial y asociacién con brotes, es asi
gue se investigd el agrupamiento genético de 679 asilamientos clinicos de
M. tuberculosis, que representan el 96.3% de TB diagnosticados en
Arkansas entre enero de 1996 y 2000, 676 cayeron en uno de los tres
grupos genéticos principales, con 63 (9.3%) en el grupo 1, 438 (64.8%) en el
grupo 2 y 175 (25.9%) en el grupo 3; se concluye que los pacientes
infectados con las cepas linaje Beijing/W eran casi tres veces mas probables
tener una afeccién extra toracica (OR: 2,85; 1C95%: 1,33 - 6,12). Por lo
tanto, las cepas de linaje Beijing/W pueden tener algunas caracteristicas
biol6gicas especiales que facilitan el desarrollo de la Tuberculosis extra

toracica. (50)

Otro estudio en Bogota, Colombia realizado por Arciniegas W y Orjuela D.
publicada en el 2016, en el cual se encontraron 102 casos, con promedio de
edad de 31,6 afios, de los cuales el 62,7% correspondia a hombres. La
forma mas frecuente de presentacion fue la pleural, con 47 casos, seguida
de la meningea con 19, la ganglionar con 13, la peritoneal con 5, la miliar
con 4, la genitourinaria con 4, la faringea con 4, la articular con 3, la 6sea
con 2y la pericardica con 1 caso. Los métodos de diagnostico méas utilizados
fueron la biopsia en 68 casos (66,6%), el clinico en 28 (27,4%). (51)

Una investigacion realizada por Azuaje et al, en el 2006 en Espafia, el cual
resulta que la Meningitis Tuberculosa fue méas frecuente en los pacientes
infectados por el VIH (6,4% frente a 1,2%; p < 0,01). No se detectaron
diferencias significativas en las manifestaciones clinicas y en las alteraciones
bioguimicas del liquido cefalorraquideo entre ambos grupos. La tuberculosis
extra meningea fue mas frecuente en casos de coinfeccion por el VIH
(61,5% frente a 36,1%; p=0,03). Las alteraciones radiol6gicas fueron mas
frecuentes en los pacientes infectados por el VIH. La mortalidad global
(20,5% frente a 22,51%) y las secuelas neurologicas (7,7% frente a 5,6%)

fueron similares. (53)
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Otra investigacion realizada por Y. Kong et al. en el afio 2005 en EEUU, en
el cual estudia la distribuciébn de polimorfismos genéticos asociados a la
insercion y la deleciébn entre cuatro genes de la fosfolipasa C del
Mycobacterium Tuberculosis, en el cual encuentra una asociacion
estadisticamente significativa entre la mutacion gel plcD y la afeccion extra

toracica de tuberculosis. (57)

En un estudio observacional, descriptico realizado por Dante R. et al.
Realizada en el Peru, en el 2010, en el cual estudia 702 indigenas afectadas
por tuberculosis en el Peru durante el afio 2008, obtienen como resultados
gque 91.9% de los casos corresponden a Tuberculosis pulmonar y 8.1% a
Extrapulmonar, de los cuales las localizaciones mas frecuentes son: Pleural
22.8%, Renal 7%, Mal de pott 3.5%, oseo 3.5% y otros 63.2%. (46)

En un estudio observacional retrospectivo, descriptivo, realizado por Delgado
J. et al. Publicada en el 2006, en Perd, en el cual se Tuberculosis en
pacientes con Diabetes Mellitus, la presentacion clinica de tuberculosis
pulmonar alcanzd el 88.2% mientras que la tuberculosis Extrapulmonar y
mixtas un 9.4%. La edad promedio fue de 49 afos, el 64% hombres y el 35%
mujeres. Se concluye que los pacientes diabéticos mal controlados
desarrollan TBC con una elevada tasa de recaidas, fracasos y TB-MDR con

alta sospecha de contagio intrahospitalario. (47)

En un estudio descriptivo, retrospectivo, transversal presentada por Caceres
B. y Pedro Castillo R. en el 2005 en Perq, en cual se revisan historias
clinicas de Tuberculosis Extrapulmonar del Registro del Programa de Control
de Tuberculosis durante el periodo: enero 1997 — diciembre 2001 en el
Hospital Central de la Fuerza Aérea del Pert (HCFAP), donde se obtiene la
tuberculosis Extrapulmonar representaba el 28.03% de casos de
Tuberculosis pulmonar, una prevalencia de 28%. Segun su localizacion se

evidencido TBC pleural 67.7%, ganglionar 6%, entero peritoneal 6%, O0sea
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4%, genitourinaria 4%, cerebral 4%, cutanea 3%, miliar 1% y trompas
uterinas 1%. En cuanto a la distribucion del género, varones ocupaban el
70%. La edad media fue de 33.8 afios (70%< 34 afios), 83.5% precedian de
Lima. Estudiantes y personal de tropa fueron 51.7%. El antecede de TBC

previo se encontr6 en el 52.4% y no hubo casos de VIH. (48)

Un estudio descriptivo publicada por Danilla D., et al. Publicada en el afio
2004 en Peru, en el cual se incluyé a 401 registrados en el Libro de Registro
del Programa de Control de Tuberculosis del Hospital Nacional Arzobispo
Loayza en el aiflo 2002, de los cuales el 73.8% fue del sexo femenino y la
edad promedio 35.9 afios. La tuberculosis Extrapulmonar alcanzé el 54% de
los casos, de los cuales la TB pleural correspondi6 al 18.7% y el entero
peritoneal al 9.48% de los casos. En cuando a las comorbilidades se
encuentran la infeccion por VIH/SIDA en el 11.97%, seguido por la condicion
de multidrogoresistencia (3.74%). Se calcul6 una Tasa de prevalencia de
15.44 por mil, Tasa de Mortalidad global por tuberculosis en pacientes
hospitalizados de 29.43 por mil, Tasa global de letalidad de Tuberculosis de
8.97%, siendo las mas letales la tuberculosis del Sistema Nervioso Central
20% vy la Tuberculosis Diseminada 15.6%, si presenta condiciéon de
VIH/SIDA, esta tasa alcanza el 18.75%. (49)
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CAPITULO Ill;: METODOLOGIA

Disefio general del estudio

El presente trabajo es un estudio de disefio observacional transversal

retrospectivo analitico relacional

Operacionalizaciéon de Variables (Ver Anexo N°1)

Poblacion de estudio y unidad de anélisis

Poblacion

Pacientes con diagndstico de caso nuevo de Tuberculosis registrados en
el Programa de Control de Tuberculosis del Hospital Nacional Dos de
Mayo en el periodo Julio 2015 a Junio 2016.

Seleccion y Tamarfio de muestra

La seleccion de la muestra sera no probabilistica. En el presente trabajo
se incluyé a todos los pacientes encontrados segun los criterios de
inclusion y exclusién, obteniéndose un total de 199 casos nuevos de

Tuberculosis.

Unidad de analisis

Ficha de datos e historias clinicas de pacientes con Tuberculosis
registrados en el Programa de Control de Tuberculosis del Hospital
Nacional Dos de Mayo en el periodo Julio 2015 a Junio 2016.
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Criterios de inclusion y exclusion

Criterios de Inclusién:

= Pacientes con diagnéstico de caso nuevo de Tuberculosis registrados
PCT del HNDM.

» Pacientes hospitalizados con diagnostico y tratamiento de
Tuberculosis registrados PCT del HNDM

= Pacientes con diagnostico de Tuberculosis sensible o resistente a
farmacos.

= Pacientes con diagnéstico de Tuberculosis registrados como

fallecidos durante la administracion del tratamiento.

Criterios de Exclusion:

= Pacientes con diagnéstico de Tuberculosis Extrapulmonar no
registrados PCT del HNDM

= Pacientes con diagnostico y tratamiento ambulatorio de Tuberculosis
registrados PCT del HNDM.

= Pacientes con diagndstico de Tuberculosis como caso antes tratado
(recaidas, abandono recuperado, fracaso)

= Pacientes registrados en el Programa de Control de Tuberculosis por
recibir tratamiento como Quimioprofilaxis.

= Pacientes registrados como reingresos en el Programa de Control de

Tuberculosis.

Procedimientos de recoleccién de datos

Para recolectar la informacion de los registros médicos, utilizamos una ficha

de recoleccion de la informacion (ANEXO N°2).
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Se obtuvo el libro de registro del Programa de Control de Tuberculosis del
Hospital Nacional Dos de Mayo del cual se obtuvo los datos, ademas de
complementarse con la revision de historias clinicas, con ello, la informacion
fue transcrita a la hoja de ficha de recoleccion de datos, elaborado por el

investigador.

Aspectos éticos en la investigacion

No participaran pacientes, solo se procedié a revisar las Historias clinicas y

fichas de registro del Programa de Control de Tuberculosis.

Se solicité autorizacion y aprobacion a la Oficina de Apoyo a la Capacitacion,
Docencia e Investigacion del Hospital Nacional Dos de Mayo para la
recoleccion de datos (ANEXO N°3)

Asimismo, el trabajo de investigacion cuenta con el Oficio correspondiente a
la Aprobaciéon del Proyecto de Investigacion (ANEXO N°4), asi como
también el Certificado que haber culminado satisfactoriamente el Il Curso
Taller para la Titulacion por Tesis 2016 (ANEZO N°5)

La presente Tesis ha sido evaluada por el programa Turnitin programa que
ofrece servicios para la mitigacion de riesgo del plagio académico y
profesional. (ANEXO N°6)

Andlisis estadistico de datos

Los datos recolectados de este registro corresponden al periodo Julio 2015 a

Junio 2016 obtenidos del Programa de Control de Tuberculosis del Hospital

Nacional Dos de Mayo.
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Se registraron un total de 199 pacientes con diagnéstico de Tuberculosis.
Para cada paciente se analizaron las variables: sexo, edad, grupo etéreo,
estado civil, grado de instruccion, tipo de tuberculosis, antecedente de
tuberculosis, comorbilidad, coinfeccion VIH, tabaquismo, alcoholismo y
drogadiccién. Para el analisis estadistico se utilizd el programa SPSS
version 24.0 con el fin de realizar los analisis descriptivos de las variables
cualitativas incluidas en el estudio. Para identificar la asociacion entre
variables cualitativas se utilizo, principalmente, un estadistico basado en el
estadistico x2 (Chi-cuadrado), con un valor confianza del 95%, cuyo célculo
permite afirmar si los niveles de las variables cualitativas influyen en los
niveles de la otra variable nominal analizada. La hipétesis nula a contrastar
sera la de independencia entre los factores, siendo la hipotesis alternativa la
de dependencia entre ellos. Las variables estudiadas fueron edad con un
corte de 40 afos, sexo, antecedente de tuberculosis, coinfeccion VIH,
comorbilidad, tabaquismo, alcoholismo y drogadiccion. Asimismo, se les
realizo el analisis estadistico con el Odds Ratio (OR) para determinar el tipo

de asociacion entre las variables asociadas.
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CAPITULO IV: RESULTADOS

Desde julio del 2015 hasta junio del 2016 se registraron 199 pacientes
hospitalizados en el Programa de Control de Tuberculosis (PCT) del Hospital
Nacional Dos de Mayo (HNDM) como casos nuevos de tuberculosis
pulmonar (TBP) y Extrapulmonar (TBEP) (TABLA N°7)

TABLA N° 7. Caracteristicas de los pacientes con TBP Y TBEP

PARAMETRO TBEP TBP
N % N % TOTAL

TIPO TB 89 44.72 110 55.28 199
SEXO
MASCULINO 68 46.26 79 53.74 147
FEMENINO 21 40.38 31 59.62 52
EDAD
NINEZ 4 40.00 6 60 10
ADOLESCENCIA 3 33.33 6 66.67 9
JOVEN 26 56.52 20 43.48 46
ADULTO 37 43.02 49 56.98 86
ADULTO MAYOR 19 39.58 29 60.42 48
ESTADO CIVIL
SOLTERO 28 45.90 33 54.10 61
CASADO 14 66.67 7 33.33 21
CONVIVIENTE 14 70.00 6 30.00 20
DIVORCIADO 1 100.00 0 0.00 1
VIUDO 3 75.00 1 25.00
*Datos no registrados 29 31.52 63 68.48 92
GRADO DE INSTRUCCION
SIN ESTUDIOS 5 55.56 4 44.44 9
PRIMARIA 12 60.00 8 40.00 20
SECUNDARIA 28 59.57 19 40.43 47
SUPERIOR 10 50.00 10 50.00 20
*Datos no registrados 34 33.01 69 66.99 103
ANTECEDENTE DE TBC
Sl 11 36.67 19 63.33 30
NO 78 46.15 91 53.85 169
INFECCION VIH
Sl 21 41.18 30 58.82 51
NO 68 45.95 74 50.00 148
*Datos no registrados 0 0.00 6 100.00 6
COMORSBILIDAD
Sl 12 26.09 34 73.91 46
NO 77 50.33 76 49.67 153
TABAQUISMO
Sl 13 50.00 13 50.00 26
NO 76 45.78 90 54.21 166
ALCOHOLISMO
Sl 30 54.55 24 43.64 55
NO 59 40.97 78 54.17 144
*Datos no registrados 0 0.00 8 100.00 8
CONSUMO DE DROGAS
Sl 7 43.75 16 66.67 24
NO 82 95.35 86 49.14 175
*Datos no registrados 0 0 8 100.00 8
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La Tabla N°7 presenta la distribucion de la TB (55.8%) y TPEB (44.2%)
segun variables. Se observa que el sexo femenino y masculino se
encontraron en mas del 50% en la TBP. Los adolescentes, el adulto y adulto
mayor presentaron con mayor frecuencia TBP. El estado soltero tuvo
mayores casos de TBP. El grado de instruccion primaria y secundaria se
encontraron casos TEBP con mayor frecuencia. En cuanto a los
antecedentes personales, el antecedente de tuberculosis, infeccion VIH, la
comorbilidad y el consumo de drogas presentaron con mayor frecuencia TBP
gue TBEP, mientras quienes referian tabaquismo, se encontraron en igual
proporcion de TPB y TBEP y en cuanto al alcoholismo, en su mayoria
presentaron TBEP.

TABLA N°8. Caracteristicas sociodemograficas de los Pacientes con TBEP

PARAMETRO TBEP
N° | %

TIPO TB 89 100.00
SEXO
MASCULINO 68 76.40
FEMENINO 21 23.60
EDAD MEDIA: 42.5 ANOS
NINEZ 4 4.49
ADOLESCENCIA 3 3.37
JOVEN 26 29.21
ADULTO 37 41.57
ADULTO MAYOR 19 21.35
ESTADO CIVIL
SOLTERO 28 31.46
CASADO 14 15.73
CONVIVIENTE 14 15.73
DIVORCIADO 1 1.12
VIUDO 3 3.37
* 29 32.58
GRADO DE INSTRUCCION
SIN ESTUDIOS 5 5.62
PRIMARIA 12 13.48
SECUNDARIA 28 31.46
SUPERIOR 10 11.24
* 34 38.20

*Datos no registrados
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En la Tabla N°8 se observa que encontraron 89 casos de TBEP, de los

cuales el sexo masculino es el mas frecuente (76.4%), la edad promedio fue

42 afos, el ciclo de vida que mas abarcé fue la etapa adulta (41.5%) y joven

(29.2%). El estado civil Soltero fue en el mas frecuente (31.4%) y la mayoria

tenia estudios Secundarios (31.4%)

TABLA N°9. Medidas de tendencia central de acuerdo a la edad en los
pacientes con Tuberculosis Extrapulmonar

Edad (afios)

Media 42,5707
Mediana 41,0000
Moda 23,002
Desviacion 20,2670
estandar 6
Minimo 1,00
Maximo 88,00

a. Existen maltiples modos.
Se muestra el valor mas
pequeiio.

En la Tabla N°9 se observa las medidas de tendencia central de acuerdo a

la edad en los casos de TBEP, encontrandose un promedio de 42,5 +/- 20

afios, siendo la edad de 23 afios la que mas veces se repitid. Asimismo,

muestra que la edad minima encontrada fue de 1 afio y la maxima de 88

anos.
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GRAFICON° 8
Distribucion de TBEP segun sexo

24%
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En el GRAFICO N°8 se aprecia que el sexo mas frecuente fue el sexo
Masculino con el 76% de lo casos de Tuberculosis Extrapulmonar (TBEP)

GRAFICON° 9
Distribucién de la TBEP segun Ciclo de Vida (%)
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0.00 5.00 10.00 15.00 20.00 25.00 30.00 35.00 40.00 45.00
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H Seriesl 4.49 3.37 29.21 41.57 21.35

En el GRAFICO N°9 se evidencia que en la etapa Joven y Adulto se

encontraron mas casos Tuberculosis Extrapulmonar (TBEP) sumando un
70% en total.
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GRAFICO N° 10
Distribucidon de la TBEP segun Estado Civil (%)
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0.00 5.00 10.00 15.00 20.00 25.00 30.00 35.00
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B Seriesl 31.46 15.73 15.73 1.12 3.37

En el GRAFICO N°10 muestra que el en Estado Civil Soltero encontraron

mas casos Tuberculosis Extrapulmonar (TBEP) alcanzado el 31.4% de los

casos
GRAFICO N° 11
Distribucién de TBEP segun Grado de Instruccion (%)
sivestuoios |GG
0.00 5.00 10.00 15.00 20.00 25.00 30.00 35.00
SIN ESTUDIOS PRIMARIA SECUNDARIA SUPERIOR
M Seriesl 5.62 13.48 31.46 11.24

En el GRAFICO N°11 muestra que la mayoria de casos Tuberculosis

Extrapulmonar (TBEP) tuvieron estudios Secundarios (31.46%)
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TABLA N°10. Tabla de Frecuencias de Tuberculosis Extrapulmonar de
acuerdo a los antecedentes personales

PARAMETRO TBEP

N° %

ANTECEDENTE DE TBC

S| 11 12.36
NO 78 87.64
INFECCION VIH

S| 21 23.60
NO 68 76.40
* 0 0.00

COMORBILIDAD

S 12 13.48
NO 77 86.52
TABAQUISMO

S 13 14.61
NO 76 85.39
ALCOHOLISMO

S 30 33.71
NO 59 66.29
* 0 0.00

CONSUMO DE DROGAS

S 7 7.87
NO 82 92.13
* 0 0

*Datos no registrados

En la TABLA N°10 Se evidencia que el 87.6%(n=78) de los casos niegan
antecedente de tuberculosis, el 76.4%(n=68) no presentan coinfeccion con
VIH, EL 86.5% (n=76) no presentan comorbilidad no VIH, el 85.3% (n=75)
niegan tabaquismo, el 66.2% (n=59) niega alcoholismo, el 92.1% (n=82)

niega consumo de drogas.
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GRAFICAN® 12
Distribucion de la Tuberculosis Extrapulmonar
segln comorbilidad. (%)
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M Series1 1.12 1.12 5.62 6.74

En la GRAFICA N° 12 presenta las comorbilidades encontradas en
pacientes con TBEP, en el cual se evidencia las comorbilidades con mayor
frecuencia se encuentra la Diabetes Mellitus con el 6.74% (n=6), seguido por

la Enfermedad Hepatica Crénica con el 5.62% (n=5).
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GRAFICON° 13
Distribucion de TB Extrapulmonar segun
localizacion (%)
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En el GRAFICO N°13 muestra la frecuencia de las localizaciones de
Tuberculosis Extrapulmonar, en cual se evidencia los mayores casos en el
Sistema Nervioso Central con el 38.4% (n=33) de los casos, seguidos por el
Pleural con el 24.4% (n=11) y el Entero peritoneal 12.8% (n=11), mientras
gue los menos frecuentes fueron el Osteoarticular con el 8.1% (n=7),
Genitourinario un 5.8% (n=5) Pericardio y ganglionar con el 3.5% (n=3) cada

uno, cutaneo el 2.3% vy laringeo con el 1.2% (n=1).
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TABLA N°11. Localizacién de TBEP de acuerdo al ciclo de vida

Ciclo de Vida
(@)
pd
w B
> )
O &)
i <
0 1
0,0% 1,2%
4 6
8,7% 7,0%
1 1
2,2% 1,2%
2 2
4,3% 2,3%
0 0
0,0% 0,0%
1 2
2,2% 2,3%
1 2
2,2% 2,3%
6 8
13,0% 9,3%
20 49
43,5% 57,0%
11 15
23,9% 17,4%
46 86
100,0 100,0%

%

ADULTO
MAYOR

o

0,0%

2,1%

2,1%

2,1%

2,1%

6,3%

0,0%

12,5%

29
60,4%

6
12,5%

48

100,0
%

TOTAL

1,0%

12
6,0%

1,5%

2,5%

0,5%

3,5%

1,5%

23
11,6%

110
55,3%

33
16,6%

199
100,0%
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La TABLA N°11 se presenta la distribucion de los tipos de localizaciones de
Tuberculosis, en los cuales se observa en la etapa de la Nifiez, se entraron
como localizaciones mas frecuentes Pulmonar 60%, Pleural 20% y cutaneo
el 10%; en la etapa Adolescente el foco Pulmonar el 66.7% seguido del
Pleural, Entero peritoneal y Osteoarticular con el 11.1% cada uno; en la
etapa Joven Pulmonar 43.5%, SNC 23.9% y Pleural 13.0%; en la etapa
Adulto Pulmonar 57% seguido del SNC con el 17.4%; y finalmente en la
etapa Adulto Mayor Pulmonar 60.4% seguido por el SNC vy el Pleural con
12.5% cada uno.

ANALISIS ESTADISTICO ANALITICO RELACIONAL

Se procedid posteriormente a realizar el analisis estadistico analitico. Segun
la prueba de Chi Cuadrado de Pearson para conocer si existe asociacion de
las variables de interés y Tuberculosis Extrapulmonar los cuales se
obtuvieron con un nivel de confianza al 95%, ademas que se complemente
con la estimacion de riesgo utilizando el Odds ratio para conocer el tipo de

asociacion que presenta con la variable estudiada.
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Sexo vs Tuberculosis Extrapulmonar (TBEP)

Del total de los 89 pacientes con TBEP, 76.4% (n= 68) fueron de sexo

masculino y 23.6 % (n=21) del sexo femenino. Sin embargo, a través de la

prueba Chi cuadrado se concluye con un nivel de confianza del 95 % que las

variables sexo y el tipo de tuberculosis no tienen una asociacién

estadisticamente significativa. La estimacion de riesgo, determina que con

OR: 0,787, que en el sexo femenino se encontrara menos frecuencia de

casos de TBEP, sin embargo, el IC al 95% que presenta, no es

estadisticamente significativo.

TABLA N° 12. Analisis Bivariado: Sexo vs Tipo de Tuberculosis

Tabla cruzada Sexo*Tipo TB

Tipo TB
Extrapulmonar Pulmonar Total
Sexo Femenino Recuento 21 31 52
% dentro de Tipo TB 23,6% 28,2% 26,1%
Masculino Recuento 68 79 147
% dentro de Tipo TB 76,4% 71,8% 73,9%
Total Recuento 89 110 199
% dentro de Tipo TB 100,0% 100,0% 100,0%
Pruebas de chi-cuadrado
Significacién
asintotica
Valor (bilateral)
Chi-cuadrado de Pearson ,536 ,464
N de casos vélidos 199
Estimacion de riesgo
Intervalo de confianza de 95 %
Valor Inferior Superior
Razo6n de ventajas para , 787 414 1,495
Sexo (Femenino / Masculino)
N de casos vélidos 199
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Edad vs Tuberculosis Extrapulmonar (TBEP)

Del total de los 89 pacientes con TBEP, se formd dos grupos de la poblacion
de acuerdo a un corte de edad, donde aquellos que tenian > de 40 afios
alcanzan el 50.3% (n=100) mientras que en aquellos < de 40 afios el 49.7%
(n=99). A través de la prueba Chi cuadrado se concluye con un nivel de
confianza del 95% que la edad y el tipo de tuberculosis no tienen una
asociacion estadisticamente significativa. La estimacion de riesgo, determina
gue con OR: 0,738, que la edad mayor de 40 afios se encontrara menos
frecuencia de casos de TBEP, sin embargo, el IC al 95% que presenta, no

es estadisticamente significativo.

TABLA N° 13. Andlisis Bivariado: Edad vs Tipo de Tuberculosis

Tabla cruzada Rangos de Edad *Tipo TB

Tipo TB
Extrapulmonar Pulmonar Total
Rangos de Edad > 40 afios Recuento 41 59 100
% dentro de Tipo TB 46,1% 53,6% 50,3%
< 40 afios Recuento 48 51 99
% dentro de Tipo TB 53,9% 46,4% 49,7%
Total Recuento 89 110 199
% dentro de Tipo TB 100,0% 100,0% 100,0%
Pruebas de chi-cuadrado
Significacién
Valor asintética (bilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 1,127 ,288

N de casos validos 199

Estimacion de riesgo

Intervalo de confianza de 95 %

Valor Inferior Superior
Razo6n de ventajas para ,738 422 1,293
Rangos de Edad (> 40 afios
/ < 40 afos)
N de casos vélidos 199
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Antecedente de Tuberculosis (TB) vs Tuberculosis Extrapulmonar
(TBEP)

Del total de los 89 pacientes con TBEP, el mayor niumero de casos de
acuerdo al antecedente de TB, se encontrd0 que el 87.64% (n=78) niega
antecedente. A través de la prueba Chi cuadrado se concluye con un nivel
de confianza del 95 % que el antecedente personal de tuberculosis y el tipo
de tuberculosis no tienen una asociacion estadisticamente significativa. La
estimacion de riesgo, determina que con OR: 0,075, que en aquellos con
antecedente de TB se encontrara menos frecuencia de casos de TBEP, sin

embargo, el IC al 95% que presenta, no es estadisticamente significativo.

TABLA N° 14. Andlisis Bivariado: Antecedente de Tuberculosis vs Tipo de

Tuberculosis

Tabla cruzada Antecedente TB*Tipo TB

Tipo TB
Extrapulmonar Pulmonar Total

Antecedente TB Si Recuento 11 19 30
% dentro de Tipo TB 12,4% 17,3% 15,1%

no Recuento 78 91 169

% dentro de Tipo TB 87,6% 82, 7% 84,9%

Total Recuento 89 110 199
% dentro de Tipo TB 100,0% 100,0% 100,0%

Pruebas de chi-cuadrado
Significacién

Valor asintotica (bilateral)

Chi-cuadrado de Pearson ,928 ,335

N de casos validos 199

Estimacion de riesgo

Intervalo de confianza de 95 %

Valor Inferior Superior
Razén de ventajas para ,675 ,303 1,506
AntecedenteTB (si / no)
N de casos validos 199
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VIH vs Tuberculosis Extrapulmonar (TBEP)

Del total de los 89 pacientes con TBEP, se encontré que en el 76.4% (n=68)
no se encontr6 con infeccion de VIH. Sin embargo, a través de la prueba Chi
cuadrado se concluye con un nivel de confianza del 95 % que la infeccion
VIH y el tipo de tuberculosis no tienen una asociacion estadisticamente
significativa. La estimacion de riesgo, determina que con OR: 0,762, que en
aquellos con infeccion VIH se encontrara menos frecuencia de casos de
TBEP, sin embargo, el IC al 95% que presenta, no es estadisticamente

significativo.

TABLA N° 15. Andlisis Bivariado: VIH vs Tipo de Tuberculosis

Tabla cruzada VIH*TIPO TB

TIPO TB
TBEP TBP Total

VIH Sl Recuento 21 30 51
% dentro de TIPO TB 23,6% 28,8% 26,4%

NO Recuento 68 74 142

% dentro de TIPO TB 76,4% 71,2% 73,6%

Total Recuento 89 104 193
% dentro de TIPO TB 100,0% 100,0% 100,0%

Pruebas de chi-cuadrado

Significaciéon

Valor asintética (bilateral)

Chi-cuadrado de Pearson ,680 ,410

N de casos validos 193

Estimacion de riesgo

Intervalo de confianza de 95 %

Valor Inferior Superior
Razén de ventajas para VIH , 762 ,399 1,456
(SI'/NO)
N de casos vélidos 193
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Comorbilidad vs Tuberculosis Extrapulmonar (TBEP)

Del total de los 89 pacientes con TBEP, el mayor nimero de casos no
presenta comorbilidades 86.52% (n=77), mientras que el 12.36% (n=11). A
través de la prueba Chi cuadrado se concluye con un nivel de confianza del
95 % que la edad, cuenta con valor de p de 0,004, por lo existe asociacion
estadisticamente significativa, y de acuerdo al tipo de asociacion, se obtuvo
un OR de 0.348 (IC de 0.16 -0.72), considerandose aquellos con
comorbilidades se encontrard& menos frecuencia de casos de TBEP

estadisticamente significativo al desarrollo de la Tuberculosis Extrapulmonar

TABLA N° 16. Andlisis Bivariado: Comorbilidad vs Tipo de Tuberculosis
Tabla cruzada Comorbilidad*Tipo TB

Tipo TB
Extrapulmonar Pulmonar Total

Comorbilidad Si Recuento 12 34 46
% dentro de Tipo TB 13,5% 30,9% 23,1%

no Recuento 77 76 153

% dentro de Tipo TB 86,5% 69,1% 76,9%

Total Recuento 89 110 199
% dentro de Tipo TB 100,0% 100,0% 100,0%

Pruebas de chi-cuadrado

Significacién
asintética
Valor (bilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 8,406 ,004

N de casos validos 199

Estimacion de riesgo

Intervalo de confianza de 95 %

Valor Inferior Superior
Razén de ventajas para ,348 ,168 723
Comorbilidad (si / no)
N de casos validos 199
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Tabaquismo vs Tuberculosis Extrapulmonar (TBEP)

Del total de los 89 pacientes con TBEP, el mayor nimero de casos niega
tabaquismo 85.39% (n=76). A través de la prueba Chi cuadrado se concluye
con un nivel de confianza del 95 % que el tabaquismo no tiene una
asociacion estadisticamente significativa con la TBEP. La estimacion de
riesgo, determina que con OR: 1,184, que en aquellos con antecedente de
tabaquismo presentardn con mas frecuencia de casos de TBEP, sin

embargo, el IC al 95% que presenta, no es estadisticamente significativo.

TABLA N° 17. Andlisis Bivariado: Tabaquismo vs Tipo de Tuberculosis

Tabla cruzada Tabaquismo*Tipo TB

Tipo TB
Extrapulmonar Pulmonar Total

Tabaquismo Si Recuento 13 13 26
% dentro de Tipo TB 14,6% 12,6% 13,5%

no Recuento 76 90 166

% dentro de Tipo TB 85,4% 87,4% 86,5%

Total Recuento 89 103 192
% dentro de Tipo TB 100,0% 100,0% 100,0%

Pruebas de chi-cuadrado

Significacion
asintotica
Valor (bilateral)
Chi-cuadrado de ,161 ,688
Pearson
N de casos validos 192
Estimacion de riesgo
Intervalo de confianza de 95 %
Valor Inferior Superior
Razon de ventajas para 1,184 ,518 2,708
Tabaquismo (si / no)
N de casos validos 192
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Alcoholismo vs Tuberculosis Extrapulmonar (TBEP)
Del total de los 89 pacientes con TBEP, el mayor nimero de casos niega

alcoholismo 67.42% (n=60). Sin embargo, a través de la prueba Chi
cuadrado se concluye con un nivel de confianza del 95 % que el tabaquismo
no tiene una asociacién estadisticamente significativa con la TBEP. La
estimacion de riesgo, determina que con OR: 1,653, que en aquellos con
antecedente de alcoholismo presentardn con mas frecuencia de casos de
TBEP, sin embargo, el IC al 95% que presenta, no es estadisticamente

significativo.

TABLA N° 18. Andlisis Bivariado: Alcoholismo vs Tipo de Tuberculosis

Tabla cruzada ALCOHOLISMO*TIPO TB

TIPO TB
TBEP TBP Total

ALCOHOLISMO  SI Recuento 30 24 54
% dentro de TIPO TB 33, 7% 23,5% 28,3%

NO Recuento 59 78 137

% dentro de TIPO TB 66,3% 76,5% 71, 7%

Total Recuento 89 102 191
% dentro de TIPO TB 100,0% 100,0% 100,0%

Pruebas de chi-cuadrado

Significacion
asintotica
Valor (bilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 2,428 ,119

N de casos validos 191

Estimacion de riesgo

Intervalo de confianza de 95 %

Valor Inferior Superior
Razo6n de ventajas para 1,653 ,876 3,117
ALCOHOLISMO (S| /NO)
N de casos vélidos 191
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Drogadiccion vs Tuberculosis Extrapulmonar (TBEP)
Del total de los 89 pacientes con TBEP, el mayor niumero de casos niega

drogadicciébn 92.1% (n=82). Sin embargo, a través de la prueba Chi
cuadrado se concluye con un nivel de confianza del 95 % que el tabaquismo
no tiene una asociacion estadisticamente significativa con la TBEP. La
estimacion de riesgo, determina que con OR: 0,459, que en aquellos con
antecedente de drogadiccion presentaran con menos frecuencia de casos de
TBEP, sin embargo, el IC al 95% que presenta, no es estadisticamente

significativo.

TABLA N° 19. Analisis Bivariado: Drogadiccion vs Tipo de Tuberculosis

Tabla cruzada Drogadiccion*Tipo TB

Tipo TB
Extrapulmonar Pulmonar Total

Drogadiccion Si Recuento 7 16 23
% dentro de Tipo TB 7,9% 15,7% 12,0%

no Recuento 82 86 168

% dentro de Tipo TB 92,1% 84,3% 88,0%

Total Recuento 89 102 191
% dentro de Tipo TB 100,0% 100,0% 100,0%

Pruebas de chi-cuadrado

Significacion
asintotica
Valor (bilateral)
Chi-cuadrado de 2,745 ,098
Pearson
N de casos validos 191
Estimacion de riesgo
Intervalo de confianza de 95 %
Valor Inferior Superior
Razoén de ventajas para ,459 ,180 1,173
Drogadiccion (si / no)
N de casos vélidos 191
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VIH vs Tuberculosis localizada en el SNC

Del total de los 89 pacientes con TBEP, el 38.4%(n=33) eran de localizacién
el Sistema Nervioso Central (SNC), de ellos, el 40.6% (n=13) presentaban
infeccion VIH. A través de la prueba Chi cuadrado se concluye con un nivel
de confianza del 95 % donde se obtuvo un valor de p=0.037 por lo existe
asociacion estadisticamente significativa, y de acuerdo al tipo de asociacion,
se obtuvo un OR de 2.870 (IC de 1.317 — 6.257), considerandose un factor
de riesgo estadisticamente significativo al desarrollo de la Tuberculosis

Extrapulmonar de localizacién en el SNC

TABLA N° 20. Anélisis Bivariado: VIH vs TBC SNC

Tabla cruzada VIH*TB SNC

TB SNC
Si no Total

VIH SI Recuento 15 36 51
% dentro de TB SNC 45,5% 22,5% 26,4%

NO Recuento 18 124 142

% dentro de TB SNC 54,5% 77,5% 73,6%

Total Recuento 33 160 193
% dentro de TB SNC 100,0% 100,0% 100,0%

Pruebas de chi-cuadrado

Significacién
asintotica
Valor (bilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 7,414% ,006

N de casos validos 193

Estimacion de riesgo

Intervalo de confianza de 95 %

Valor Inferior Superior
Razén de ventajas para VIH 2,870 1,317 6,257
(SI/ NO)
N de casos validos 193
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La TABLA N°21 muestra que entre los factores estudiados, se encontré que

la comorbilidad es un factoe asociados a Tuberculosis Extrapulmonar

(TBEP). Ademas, se encontré que el VIH es un factor asociado a TBEP de

localizacion en el SNC, considerandolo un factor de riesgo estadisticamente

significativo.

TABLA N° 21. Resumen del andlisis bivariado de las variables analizadas

Asociacion Valor p OR IC95%
Sexo 0.464 0.787 0.414 —1.495
Edad 0.288 0.738 0.422 — 1.293
Antecedente de TB 0.335 0.675 0.303 - 1.506
VIH 0.410 0.762 0.399 — 1.456
Comorbilidad 0.004 0.348 0.168 — 0.723
Tabaquismo 0.688 1.184 0.518 - 2.708
Alcoholismo 0.119 1.184 0.518 — 2.708
Drogadiccion 0.098 0.459 0.180-1.173
VIHy TBC SNC 0.006 2.870 1.317 — 6.257
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CAPITULO V: DISCUSION

En cuanto a los casos nuevos de Tuberculosis obtenidos en el presente
estudio, en el cual se ha registrado que el sexo mas frecuente encontrado en
los casos de tuberculosis (n=199) es el masculino alcanzando el 73%, esta
alta frecuencia es un elevada con respecto a los reportes a nivel mundial en
el 2015 (62%), en la region de las américas en el 2015 (63%) (1) y a nivel
nacional en el 2014 (64%) (21). La mayor carga de casos (n=199) se
encuentra en la edad adulto 43.7% (n=87) seguida por el adulto mayor
24.1% (n=48) y la edad joven 23.1% (n=46) obteniendo que un total de
90.0% de los casos son mayores de 18 afios, proporcion que va de acuerdo
a los reportes a nivel global con 87.7% en mayores de 14 afios (1) y en la
region de las américas con el 90% (2). La co-infeccion de VIH y Tuberculosis
se encontrd en el 25.6% de los casos, estos resultados difieren y exceden en
proporcion a nivel Global con el 11% (rango de 9%-14%) y a nivel de la
Region Américas alcanza el 12% (1). Nuestros resultados concuerdan en las
proporciones de los grupos descritos, sin embargo, la frecuencia es elevada
comparada a nivel global, americana y nacional; lo que podria explicarse por

las diferentes caracteristicas clinico sociodemogréficas del lugar de estudio.

Los casos de Tuberculosis Extrapulmonar alcanzaron el 44.7% de los casos
nuevos de tuberculosis registrados, valor que excede a los resultados a Nivel
Global que representa el 15% (1) En el Perd, un 18% (3) y en estudios a
nivel local, por Rubio en el Pert en el 2016 quien registra 27.5% (27), por
Caceres Bernaola et al. realizado en Peru en el 2005 un 28.03% (48) y otras
literaturas locales (42) pero el publicado por Pérez Guzman et al en México
2015 llega hasta 60.5% (41). Comparando nuestros resultados, existen
mayores casos de TBEP en la literatura de paises con alta incidencia de
casos de TB, caso contrario sucede con la literatura encontrada en paises

con baja incidencia de la enfermedad y por ende la frecuencia de TBEP
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también es baja (6)(7)(35). La alta frecuencia de los casos en nuestro
estudio, responde a las caracteristicas de la poblacion de estudio, recordar
gue nos enfocamos en pacientes hospitalizados, aquellos casos que en su
mayoria tiene una forma de presentacion clinica que requieren la
hospitalizacion ademas de existir dificultad al diagnostico, a diferencia de
una tuberculosis pulmonar que generalmente no requiere hospitalizacion,

puesto que el diagndstico y tratamiento suele ser ambulatorio.

En cuanto al sexo mas comprometido en la tuberculosis Extrapulmonar,
segun nuestro estudio, es el masculino con el 77% de los casos, resultado
gue difiere notablemente con otros informes y estudios en otros paises del
extranjero como Espafia, Taiwan donde predomina el sexo femenino (5)
(43), sin embargo estudios realizados en Lima (27)(28) (48) y en Colombia
(50)(51), registraron cifras cercanas al resultado de nuestra poblacion
estudiada, por lo que es de concluir que en la mayoria de estudios
latinoamericanos se presentan homogeneidad en frecuencia del sexo
masculino y Tuberculosis Extrapulmonar. De acuerdo al analisis estadistico
analitico, no existe asociacion entre el sexo y tuberculosis Extrapulmonar,
resultado que concuerda Espinosa A et al en el 2014(24). Nuestro resultado
responde a la alta concentracion del sexo masculino en la poblacion de
estudio, por ende, se entiende que también habria mas casos de TBEP del

sexo mencionado.

En cuando a la edad, nuestro estudio arroja mayores casos de tuberculosis
Extrapulmonar en pacientes con edad promedio de 42 afios, comparandose
con estudios como el realizado por Garcia et al en Espafia 2011 (5) en
donde la edad media fue de 50 afios, Fuentes et al en Bolivia (2010) en
donde la media fue 47 +- 21 afios, en el estudio realizado por Garcia
Rodriguez en Espafia en 2011 (41), la edad media de los pacientes fue de
50 afos. Por lo que nuestros resultados son un poco inferiores a la literatura
internacional. Analizando nuestros resultados, se puede observar que los

mayores casos de TBEP corresponde a la poblacidbn econOmicamente activa
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(PEA) definida como las personas en edad de trabajar, lo que corresponde al
ciclo de vida Joven y Adulto, alcanzando un total de 71.9% de los casos,
resultado que llama mucho la atencién, puesto que la morbimortalidad de la
TBEP repercutiria en el desarrollo econémico y crecimiento del pais. El
rango de edad comprendida entre los 31 a 40 afios es el mas frecuente
encontrado (7)(49). De acuerdo al andlisis estadistico analitico, no existe
asociacion entra edad y tuberculosis Extrapulmonar, resultado que

concuerda con Sanchez 1. et al 2015 (38).

La infeccion con VIH alcanzé el 23.6% de los casos de tuberculosis
Extrapulmonar en nuestro estudio, resultados que exceden notablemente a
los estudios en Espafia con el 3.2%(5). Esta alta frecuencia puede
responderse a que el estudio es en pacientes hospitalizados y en su
mayoria, los pacientes VIH requieren de la hospitalizacion para el
diagndstico y manejo especializado. Segun el andlisis estadistico analitico
no se encontré asociacion entre el VIH a Tuberculosis Extrapulmonar como
lo también lo asegura el estudio realizado en Peru en el 2001 (48) y Centers
for Disease Control and Prevention Taiwan en el 2009 (6). Sin embargo, se
obtuvo que la infeccion VIH representa ser un factor asociado de riesgo para
el desarrollo de TBEP de localizacion en el sistema nervioso central (SNC)

como lo informan en la literatura (53)

En cuanto al antecedente de Tuberculosis, en el presente estudio se
encontrd que el sélo el 12.3% de los casos de tuberculosis Extrapulmonar
refieren antecedente de Tuberculosis, frecuencia que se coincide con un
estudio también realizado en nuestro pais, en el cual se obtiene el 13% de
casos con antecedentes de Tuberculosis Extrapulmonar (48) y entre otro
estudio con el 8% (5). Segun el analisis estadistico analitico no se
asociacion con la patologia estudiada y no se ha encontrado estudios que

asocien estas variables.
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Se obtuvo que el 14.6% (n=14) de casos de tuberculosis Extrapulmonar
presenta comorbilidades, de los cuales se encontré que la diabetes mellitus
fue la enfermedad mas frecuente con el 6.74% (n=6), seguido por la
Enfermedad Hepéatica Cronica con el 5.62% (n=5). Nuestros valores son
menores a los resultados encontrados con literatura como la realizada en
Taiwan quien presenta 15% de casos de DM y el 6% para enfermedad
hepatica cronica (6), otro estudio en el mismo pais, logra resultados de hasta
27.3% de DM (43) Ademas, otro estudio en Espafia se obtiene el 10% para
la DM y 5% para le enfermedad hepatica cronica (5), otra investigacion
realizada en México presenta el 26.9% de casos para la DM. (41). Pueda
gue nuestros resultados sean menores comparados con la bibliografia, pero
coindicen en gque la diabetes Mellitus es una de las comorbilidades mas
frecuentes encontradas en la Tuberculosis Extrapulmonar. Incluso
consideran que la Diabetes Mellitus es un factor de riesgo para TBEP. (47)
(54) Nuestro estudio informa que la existencia de una comorbilidad, es un
factor asociado al desarrollo de la TBEP, sin embargo, segun el estudio
estadistico viene a ser un factor protector de TBEP, este resultado contrasta
a otras investigaciones en el tipo de asociacién protectora frente a la
patologia (3)(6), esto se explica a que la mayoria de pacientes con
comorbilidades no desarrollo la enfermedad y aquellos que tenian DM-TBEP
era una muestra minima. Importante mencionar que la evidencia disponible
en relaciébn de la comorbilidad- TBEP, esta es aun insuficiente, faltan
estudios que evalluen el patrén fisiopatoldgico de la comorbilidad, factores

genéticos y estudios farmacoldgicos.

De acuerdo a los resultados del tipo de localizacion de Tuberculosis
Extrapulmonar, los casos mas frecuentes se encontraron a nivel del Sistema
Nervioso Central con el 38.4%, Pleural con 24.4% y el Entero peritoneal
12.8%. Nuestros resultados difieren con la literatura nacional e internacional
por lo que en la mayoria de estudios coinciden que la TB Pleural es el mas
frecuentemente encontrado (5)(43)(50)(51)(52). Sin embargo el SNC se

encuentra entre las tres localizaciones mas frecuentes en estudios en
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Latinoamérica (50)(51), en contraste con bibliografia extranjera donde otras
localizaciones son mas frecuentes, como el Osteoarticular en Taiwan y
EEUU (6)(7), Ganglionar en México (41). Cabe mencionar que nuestro
estudio abarcé sélo pacientes hospitalizados, por lo que puede explicarse el
mayor nimero de casos de TB SNC, puesto que la forma de presentacion
(alteracion del sensorio, sintomas meningeos, focalizacion, entre otras) y los
estudios de laboratorio (ej. Examen de LCR) requiere hospitalizacion,
situacion similar con la tuberculosis pleural y entero peritoneal, lo que explica

sus altas frecuencias. (7)

En cuanto a los habitos nocivos, se informa que el 15.73% niega
tabaquismo, el 34% niega Alcoholismo y el 7.9% niega consumo de drogas.
Estos resultados reflejan la baja frecuencia de estos habitos en la patologia
estudiada, resultado que concuerda con un trabajo de meta andlisis
realizada por Wester y Shandera en el 2014 en el cual encuentra que un
pequefio numero de estudios mostraron altas tasas de enfermedad
Extrapulmonar en aquellos no comprometidos con el alcoholismo o
tabaquismo (40) En otro estudio realizado por Perez Guzman et al. México
en el 2014 en el cual menciona que ninguno de los casos de Tuberculosis
Extrapulmonar encontrados tuvo habitos de tabaquismo o drogadiccion (41).
Un estudio realizado en Taiwan en el 2013 demuestra que no hay asociacion
con el tabaquismo (p=0.264) y el alcoholismo (p=0-162) (43); y otro en
EEUU en el 2004 también describe no hay haber asociaciéon con el
alcoholismo (p=0.26) y consumo de drogas (p=0.51) con la Tuberculosis

Extrapulmonar. (7)
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CONCLUSIONES

La Tuberculosis Extrapulmonar alcanzé el 44.72% de los casos
nuevos de Tuberculosis del Programa de Control de Tuberculosis del
Hospital Nacional Dos de Mayo entre el periodo Julio 2015 a Junio
2016.

Las localizaciones mas frecuentes encontradas son en el Sistema
Nervioso Central (38.4%), seguido por el Pleural (24.4%) y el entero
peritoneal (12.8%).

En la Tuberculosis Extrapulmonar, se encontr6 que el sexo mas
frecuente fue el sexo masculino (76.4%), la edad promedio fue de
42.5 afos, segun el ciclo de vida, los mayores casos se encontraron
en la edad joven y la edad adulta (70.7% en total). El estado civil mas
frecuente fue es el Estado Soltero (31.4%), y el grado de instruccion

mas frecuente fue el Secundaria (31.46%).

Los antecedentes personales de los pacientes con Tuberculosis
Extrapulmonar, se encontraron que en sSu mayoria hiegan:
antecedente de Tuberculosis (87.6%), infeccion VIH (76.4%),
Comorbilidad (86.5%), Tabaquismo (85.3%), alcoholismo (67.42%) y
drogadiccién (92.1%). Entre las comorbilidades mas frecuentemente
encontradas son la Diabetes Mellitus (6.7%) y Enfermedad Hepatica
Cronica (5.6%).

El sexo, la edad, el antecedente de Tuberculosis, infeccion por VIH, el
alcoholismo, el tabaquismo y la drogadiccion son factores no

asociados a la Tuberculosis Extrapulmonar.
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La comorbilidad es un factor asociado a la Tuberculosis
Extrapulmonar. Entre ellos, se encontré que la infeccion VIH es un
factor de riesgo para el desarrollo de la Tuberculosis Extrapulmonar
localizada en el Sistema Nervioso Central.

La evidencia de disponible sobre los factores de riesgo es aun
insuficiente. Nuestros resultados comparados con otros estudios a
nivel nacional e internacional muestran valores muy dispares, lo cual
podria estar influenciado en las diferentes caracteristicas
sociodemograficas y la diferente casuistica de la Tuberculosis

Extrapulmonar que maneja nuestro lugar de estudio.

La Tuberculosis Extrapulmonar es el resultado de diversos factores
gue involucran al huésped, pero también aquellos correspondientes al
ambiente y al mismo patdégeno Mycobacterium Tuberculoso, factores
gue no han sido objetivo de estudio del presente trabajo y que podrian

influir en el desarrollo de la Patologia.
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RECOMENDACIONES

Se recomienda mayores estudios sobre los factores asociados a
Tuberculosis Extrapulmonar, considerando también los factores

ambientales y del patégeno Mycobacterium Tuberculoso.

Las investigaciones sobre la Tuberculosis Extrapulmonar deberéan

considerar un mayor tiempo y mayor numero de poblacién de estudio.

En favor lograr de las metas propuesta por los ODM, se recomienda
fortalecer la prevencion y atencion integrada de la Tuberculosis
centrada en el paciente, plantear politicas y sistema de soporte

ademas de continuar y fomentar la investigacion.

91



LIMITACIONES

Los resultados obtenidos son validos para la poblacion estudiada.

La principal limitacion del estudio ha sido el tamafio de la muestra.
La evidencia disponible sobre los factores de riesgo de la
Tuberculosis Extrapulmonar es escasa y en su mayoria no es
actualizada.

Fichas de registro del Programa de Control de Tuberculosis con

datos incompletos e historias clinicas no disponibles.
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ANEXO 1: OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

Naturaleza | Medicidon | Indicador | Dimension Definicién Definicién Conceptual | Unidad de Medida
Operacional
Sexo Cualitativa - | Nominal Identidad | Sociodemo | Condicién sexual de | Condicién organica, 0 Masculino
dicotbmica sexual gréfica los pacientes masculina o femenina, | 1 Femenino
de alos animales y las
plantas.
Ciclo Cuantitativa | Ordinal Fechade | Sociodemo | Tiempo de vida de Tiempo que ha vivido 0 Nifiez (0-11 afios)
de Vida | discreta nacimient | grafica los paciente una persona 1 Adolescencia (12
0 diagnosticados de — 17 afnos)
Tuberculosis 2 Joven (18 — 29
afos)
3 Adulto (30 — 59
afos)
4 Adulto mayor
(>60 afios)
Grado | Cualitativa | Politbmica | Grado Sociodemo | Analfabeta Nivel educativo 0 analfabeta
de gréfica Primera alcanzado de la 1 primaria
Instrucc Secundaria paciente 2 secundaria
ion Superior 3 superior
Estado | Cualitativa | Nominal Condicion | Sociodemo | Soltero Condicion de una 0 Soltero
Civil civil gréfica Casado persona segun el 1 Casado
Conviviente registro civil en funcién | 2 Conviviente
Divorciado de si tiene o no parejay | 3 Divorciado
Viudo su situacion legal 4 Viudo
respecto a esto.
Antece | Cualitativa Nominal Antecede | Antecedent | Presencia/ Ausencia | Paciente con 0 Sli
dente nte es de antecedente de diagndstico de 1 NO
deTB Personales | TB tuberculosis con

antecedente de haber
recibido tratamiento
antituberculoso por 30
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dias o mas.

VIH Cualitativa Nominal Diagnésti | Antecedent | Positivo/Negativo La infeccion por VIH (El | 0 SI
codeVIH | es virus de la 1 NO
Personales inmunodeficiencia
humana) es una
enfermedad en la que
se produce un deterioro
progresivo del sistema
inmunitario, con la
consiguiente
"inmunodeficiencia”.
Comor | Cualitativa Nominal Presencia | Antecedent | Si/ no Coexistencia de dos o 0 Sli
bilidad de es mas enfermedades en 1 NO
Comorbili | Personales un mismo individuo,
dad generalmente
relacionadas.
Alcoholi | Cualitativa Nominal Antecede | Antecedent | Si/no Adiccion al consumo de | 0 Sl
smo nte es al alcohol 1 NO
Personales
Taquis | Cualitativa | Nominal Antecede | Antecedent | Si/no Adiccion al consumo de | 0 S
mo nte es tabaco. 1 NO
Personales
Drogadi | Cualitativa Nominal Antecede | Antecedent | Si/no Adiccién al consumo de | 0 SI
ccién nte es drogas 1 NO
Personales
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Tipo de | Cualitativa | Nominal Diagnésti | Diagnéstico | Caso de Clasificacién segun la 0 Pulmonar
Tuberc co actual tuberculosis segun Norma Técnica de 1 Extrapulmonar
ulosis localizacion de la salud para la atencién
enfermedad integral de personas
afectadas por TB del
Ministerio de Salud
Tuberc | Cualitativa | Nominal Diagnosti | Médica TBC diagnosticada Enfermedad 0 Ganglionar
ulosis code en otros organos sin | tuberculosa activa en 1 Pleural
Extrapu TBC afeccion del organos diferentes a 2 Enteroperitoneal
Imonar extrapulm parénquima los pulmones con 3 SNC
onar pulmonar. No cultivo, prueba 4 Osteoatrticular

incluye la forma
miliar ni aquellas
con coextistencia de
foco pulmonar y
extrapulmonar.

molecular
histopatologia y/o
evidencia clinica

5 Genitourinario
6 Pericardio

7 Cutaneo

8 Laringe
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ANEXO 2: FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

CARACTERISTICAS SOCIODEMOGRAFICAS Y
ANTECEDENTES PERSONALES DE LO PACIENTES
REGISTRADOS EN EL PROGRAMA DE CONTROL DE

TUBERCULOSIS DEL HOSPITAL NACIONAL DOS DE MAYO

JULIO 2015 A JUNIO 2016

DATOS DE FILIACION

Nombre

Sexo

Edad

Grado de Instruccion 0 Analfabeta
1 Primaria
2 Secundaria
3 Superior

Estado Civil 0 Soltero
1 Casado
2 Conviviente
3 Divorciado
4 Viudo

DIAGNOSTICO DE TUBERCULOSIS
Tipo 0 Pulmonar

1 Extrapulmonar

Localizacion

0 Ganglionar

1 Pleural

2 Enteroperitoneal
3 SNC

4 Osteoarticular

5 Genitourinario

6 Pericardio

7 Cutaneo

8 Laringe

ANTECEDENTES PERSONALES

Tuberculosis 0 Sli

1 NO
VIH 0 sl

1 NO
Tabaquismo 0 sl

1 NO
Alcoholismo 0 Sl

1 NO
Drogadiccion 0 Sl

1 NO
Comorbilidad 0 SlI

1 NO

Tipo de comorbilidad
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ANEXO 3: AUTORIZACION Y APROBACION A LA OFICINA DE APOYO
A LA CAPACITACION, DOCENCIA E INVESTIGACION DEL HOSPITAL
NACIONAL DOS DE MAYO PARA LA RECOLECCION DE DATOS

fos 1 [Ministeno
V5, de Salud

CARTA N° 0 08 - 2017 -0ACDI-HNDM

Lima, 05 de enern 2017

Estudiante:

KATHERINE RO SITA PAZ CUELLAR
Inwestigador Principal

Presente .-
ASUNTO AUTOREZACKON ¥ APROSACION PARA REALIFAR ESTUDKD DE INWVESTIGACION
REF. REGISTRO OZ3B45

De mi mayor considarscion:

Es grato dirigimne & usted, pars saludaro cordislmente v &l misrno tiernpo cormunicans
que con Memorandum N*002-2016-DEM-HNDM el departamento de Especialidades
Medicas, informa que no existe ningln inconveniente, para poderdesamollarel trabajo
de investigacion titulado: "FACTORES DE RIESGO ASCCIADOS A TUBERCULOSIS
EXTRAPULMOMAR EM EL PROGRAMA DE CONTROL DE TUBERCULOSIS DEL
HOSPITAL MaACIONAL DOS DE MAYO EM EL PERICDO JULID 2015-JUMID 2018

En tal sentido esta oficing autoriza la realizacion del trabajo de investigacion, para el cual
s& debe cumplir con el compromiso (hoja adjunta), que debera fimnar en la oficina del
Area de Investigacion de este hospital.

Cebiendo mantenerinformado sobre &l desamollo deltrabajo v remitir una copia del
proyects al concluirse.

Sin otro paricular, me despido de usied

Atentamente
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ANEXO N° 4 Aprobacién del Proyecto de Investigacion

RIC .4

% UNIVERSIDAD RICARDO PALMA
Facultad de Medicina Humana

Oficio N*2059-20 16-FMHD

Lima, 22 dajulic d=2016

Senorita

EATHEFTWNE FOSITA PAZCUELLAF.
Prasanta.-

ASTUNTO: Aprobaciondal Provecto de Tasis

Die mi considemecion:

i dirijo a ustad pam hacer dasu conocimiento que el Provacto daTesis "FACTORES DE
BIESGO ASDCIATHDE A TUBERCULOSIS EXTEAPTUTACIAR. EN EL PROGEANA DE
CONTEOL DE TUBER.CULOEIE DEL HOSPITAL WACIONAL DOE DE MAYD EN EL
PERIOD JTULIO 2015 - TUNID 2016”, prasantando anta la Facultad dahfadicina Humsana
para optar 2] Titulo Profesional dahdadico Cirnjano ha sidoaprobado porel Conssjo da
Facultad en sesionde facha 21 da julio d= 2016,

Porlo tanto quada usted axpedite conla finalidad d= queprosies con la ajecucion dal
mismo, t2nisndo an cusnta 2] Kaglameanto da Grados v Trtulos.

3in otro particular,

Atantameants,

¢.¢.. Oficina da Grados v Titulos.
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ANEXO N° 5. Certificado del Il Curso Taller para la Titulacion por Tesis 2016

UNIVERSIDAD RICARDO PALMA
FACULTAD DE MEDICINA HUMANA

II CURSO TALLEE PARA LA TITULACION POR TESIS

CERTIFICADO

Por 2l presents s deja constanciz gus 1z Sna

KEATHERINE ROSITA PAZ CUELLAR

Hz curplida con los saquerimisntos del curso-tller para 12 Titnlecion pos Tasis, dusante
los meses de zbril, mavo, junio v julio del presente afio, con k= finalidad de desarrallar &l
provecta da Tesis, 251 como 12 colminacian 4=l mizsma, siendo 2] Titolo da 12 Tesis:

"FACTORES DE RIESGD ASOCIADOS A TUBERCULOSIS EXTEAFULMONAR
ENEL FROGEAMA DE CONTEOQL DE TUBERCULOSIS DEL HOSFITAL

NACIONAL DOSE DE MAYO EN EL FERIODO JULTOQ 2015 - JUNIO 2016"

Porlo tznta, 52 extiends 2] prasents certificado con valor cusricnler d= 06 creditos
academicos, d= zonerdo 2 zrticnlo 157 42l Reglamenta d= Grados v Titulos d2la
Faoultad de Medicing Humena (zprobado medinte Acnerds ds Conssjo Universitaria N°
2717-2015%, considerandossle zpto para lz sustentacion detesis respectita

Lima, IT d= Falic d= 2015

--__ —

. fia

e "'::-"?{f -I"‘:.I'l ﬂ'q.-""""“":."'-' "r . f“';-é F y L]

M_i Hildz J"I:IJ'I].]]E Chica I}Im. "d'lanad-!'! .-' HTO r\17;:;!:“:ullex "r'da de Bamibarcn
Sacratariz Acsdemica :
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ANEXO N° 6. Evaluacion de la Tesis a través del Programa Turnitin

Portafolio de la clase Peer Review Mis notas Discusion Calendario

ESTAS VIENDO: INICIO > CURSO DE TITULACION POR TESIS 2016: SECTION 1

iBienvenido a la pagina de inicio de su nueva clase! Podras ver todos los gjercicios de tu clase en |a pagina principal de tu clase. asi como ver x
informacicn adicional acerca de los ejercicios, entregar tu trabajo y tener acceso a los comentarios para tus trabajos

Mueve el cursor scbre cualquier elemento de la pagina principal de la clase para ver mas informacion

Pagina de Inicio de la clase

Esta es |la pagina de inicio de su clase. Para entregar un trabajo, haga clic en el boton de "Entregar” que esta a la derecha del nombre del ejercicio. Si el botén de
Entregar aparece en gris, no se pueden realizar entregas al ejercicio. Si esta permitide entregar trabajos mas de una vez, el botén dira "Entregar de nuevo” después
de que usted haya entregado su primer trabajo al ejercicic. Para ver el trabajo que ha entregado, pulse el botén "Ver". Una vez |a fecha de publicacién del ejercicio ha
pasado, usted también podra ver los comentarios que le han dejado en el trabajo haciendo clic en el boténd e "Ver”

Bandeja de enfrada del ejercicio: CURSO DE TITULACION POR TESIS 2016

Informacién Fechas Similitud
Comienzo 11-dic-2016 12:52AM
Curso Titulacion Peor tesis (0] Fecha de entrega 20-feb-2017 11:59PM 16% Il Entregar de nuevo Ver E
Publicar 20-feb-2017 12:00AM
{J) feedback studio Katherine Paz  Tesis FINAL ®

«HR ] H’ «*

=
(o))

LREsumen de (omcidenclas}

FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS A
TUBERCULOSIS EXTRAPULMONAR EN EL
PROGRAMA DE CONTROL DE TUBERCULOSIS DEL
HOSPITAL NACIONAL DOS DE MAYO EN EL PERIODO
JULIO 2015 - JUNIO 2016

EIRIK

TESIS PARA OPTAR EL TiTULO PROFESIONAL DE
MEDICO CIRUJANO

KATHERINE ROSITA PAZ CUELLAR
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