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RESUMEN

Introduccidn: La tuberculosis es una de las principales causas de muerte en
el mundo y la segunda mayor causa infecciosa de muerte después de COVID
19. El objetivo de este estudio es determinar las caracteristicas mas
frecuentes de los pacientes tuberculosos atendidos en el Hospital General
Guasmo Sur entre los afios 2021 - 2023 que fallecieron. Metodologia: Se
realizé un estudio transversal, observacional, retrospectivo y descriptivo en el
gue se incluyeron 99 personas. La informacion de los pacientes que fueron
incluidos en el presente trabajo se obtuvo de las historias clinicas del sistema
del hospital. Resultados: El 77% de los pacientes fue de género masculino.
La mayoria se encontro en el rango de edad entre 20 y 49 afios. Un 85% de
los fallecidos lo hizo en su primer diagnostico y el 67% estaba en su primer
ingreso en el hospital. La mediana de dias desde la admision hasta la muerte
fue de 10 dias. Se encontraron 35 formas de TB extrapulmonar en 25
pacientes y las formas mas comunes fueron meningea, intestinal y renal. Los
factores de riesgo mas observados fueron uso o historial de uso de drogas,
VIH y estado activo o historial de PPL mientras las comorbilidades mas vistas
fueron anemia, desnutricién proteico- cal6rica y neumonia. El 58% de los
casos no era adherente al tratamiento antifimico y 24% tenia resistencia a la
medicacion antifimica. Conclusiéon: Las caracteristicas mas frecuentes
fueron: Género masculino, tuberculosis extrapulmonar, VIH, uso o historial de
uso de drogas, estado activo o historial de privacién de la libertad, anemia,
desnutricién proteico - cal6rica, no adherencia al tratamiento antifimico y

resistencia al tratamiento antifimico.

Palabras Claves: Tuberculosis, TB extrapulmonar, resistencia antifimica,

VIH, adherencia, mortalidad.
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ABSTRACT

Introduction: Tuberculosis is one of the global leading causes of death and
the second leading infectious cause of death after COVID 19. The objective of
this study is to determine the most common clinical characteristics of patients
with tuberculosis that died in “Hospital General Guasmo Sur” between the
years 2021 - 2023. Methodology: A cross-sectional, observational,
retrospective and descriptive study was carried out in which 99 people were
included. The information of the patients who were included in the present
investigation was obtained from a database given by the hospital and the
medical records of the hospital system. Results: 77% of the patients were
male. Most patients were in the age range between 20 and 49 years. 85% of
the deceased did so at their first diagnosis and 67% died on their first
admission to the hospital. The median number of days from admission to death
was 10 days. Thirty-five forms of extrapulmonary TB were found in 25 patients
and the most common forms were meningeal, intestinal and renal TB. The
most observed risk factors were drug use or history of drug use, HIV and
imprisonment or history of deprivation of liberty while the most seen
comorbidities were anemia, protein-calorie malnutrition and pneumonia. 58%
of the cases were not adherent to antituberculous drugs and 24% had
resistance to antituberculous medication. Conclusion: The most frequent
clinical characteristics observed were male gender, extrapulmonary
tuberculosis, HIV, drug use or history of drug use, imprisonment or history of
deprivation of liberty, anemia, protein-calorie malnutrition, non-adherence to

antituberculous treatment and resistance to antituberculous treatment.

Keywords: Tuberculosis, extrapulmonary tuberculosis, drug — resistant

tuberculosis, HIV, adherence, mortality.
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INTRODUCCION

La tuberculosis es una infeccion respiratoria causada por mycobacterium
tuberculosis que tiene como manifestaciones clinicas fiebre, tos, anorexia,
pérdida de peso, escalofrios y en muchos casos hemoptisis. Todos los dias
llegan pacientes a la emergencia del Hospital General Guasmo Sur con clinica
actual o antecedentes de tuberculosis. Es una enfermedad de alta prevalencia
e incidencia a nivel global, pues se estimé que en el afio 2022 alrededor de
10.6 millones de personas se enfermaron de tuberculosis (1). En las Américas,
se estim6 que en 2022 el nimero de nuevos casos de tuberculosis llegd a
325,000, mientras que Ecuador reporté 6872 nuevos casos (2) (3). Asimismo,
es una de las principales causas de muerte en el mundo, ocupando el
decimotercer puesto y la segunda mayor causa infecciosa de muerte en el
mundo, después de COVID 19 (2)(4)(5). A nivel mundial, cerca de 1.3 millones
de personas fallecieron en 2022 a causa de esta enfermedad, 35,000

pertenecen a la region de las Américas.

En Ecuador, no hay una descripcion de las caracteristicas de los pacientes
fallecidos por tuberculosis. A pesar de que si hay una cantidad significativa de
tesis de grado y articulos sobre la prevalencia de tuberculosis, sus
manifestaciones clinicas, formas extrapulmonares y tratamiento en diversos
hospitales y centros de salud del pais, se ha investigado muy poco sobre la
mortalidad de la enfermedad pues no se ha encontrado articulos recientes. De
igual manera, en Guayaquil y en el hospital General Guasmo Sur no hay
articulos de investigacion que describen la mortalidad en pacientes

tuberculosos.

En agosto del 2023, en Quito, tuvo lugar la creacion del comité de alto nivel
gue estara a cargo del monitoreo de la respuesta de Ecuador a la estrategia
mundial de “Fin a la tuberculosis”. De acuerdo con directivos del Ministerio de
Salud Publica de Ecuador, medidas para enfrentar la tuberculosis han sido
tomadas, asi como la contratacion de mayor personal de salud y la adquisicion
de mas equipo de laboratorio para hacer diagnostico rapido mediante PCR.

Los objetivos en la estrategia de Fin a la TB para el 2035 son: Reducir el
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namero de muertes por TB en 95% y disminuir el nimero de casos en un 90%

en comparacién al afio 2015 (6) (7).

Problema a investigar

La mortalidad por tuberculosis en el Hospital General Guasmo Sur es un tema
que merece ser abordado. La tuberculosis es un diferencial muy comun en
pacientes que ingresan a emergencia del hospital con un cuadro respiratorio.
Entre las preguntas que mas se hacen a pacientes cuyo motivo de consulta
es tos estan si ha perdido peso recientemente, o si cuando tose ha escupido
sangre. Los pacientes que ingresan al hospital suelen llegar con un
diagnéstico ya realizado previamente en el hospital, pero dados de alta se
complicaron y regresaron o también llegan casos nuevos que se diagnostican
por primera vez y estan en pésimas condiciones con comorbilidades como
VIH o formas extrapulmonares de la enfermedad (8). Los pacientes son
hospitalizados en el &rea de neumologia y mueren alli o piden el alta a peticién
e igual regresan en su lecho de muerte con inestabilidad hemodinamica para
fallecer en el area de choque. Entonces, una descripcién de los muertos por
TB en el Hospital General Guasmo Sur en los ultimos afios debe ser realizada
para tratar ese problema local y puede servir de ejemplo para que sea

realizado en otros hospitales del pais.

Justificacion

Ecuador esta en el top 10 de paises en América con mayor mortalidad por
tuberculosis y en el top 4 a nivel sudamericano (9). En adicién, segun un
reporte brindado por el gobierno ecuatoriano en 2018, la provincia del Guayas
aloja al 55% de los casos de TB en Ecuador (10). En ausencia de reporte de
los datos de mortalidad en la provincia del Guayas, seria importante conocer
esta informacion de uno de los principales hospitales de la provincia como lo

es el Hospital General Guasmo Sur.



Aplicabilidad y utilidad de los resultados del estudio

Este estudio se puede realizar mediante la revision de historias clinicas de
pacientes del Hospital General Guasmo Sur con los CIE10 correspondientes
a Tuberculosis, para describir la mortalidad por género, edad, factores de
riesgo, comorbilidades y formas extrapulmonares de la enfermedad. El
articulo puede generar incertidumbre o interés sobre ciertos datos y abrir el
camino a nuevas investigaciones mas enfocadas en alguno de los factores
relacionados a mortalidad. De igual manera, puede servir como ejemplo para
que el trabajo sea realizado de forma similar en otros hospitales de la

provincia, del pais o de otros paises.



OBJETIVOS

Objetivo General
Determinar las caracteristicas mas frecuentes de los pacientes tuberculosos
atendidos en el Hospital General Guasmo Sur entre los afios 2021 - 2023 que

fallecieron.

Objetivos especificos

° Definir el género y grupo etario mas comun en pacientes tuberculosos
atendidos en el Hospital General Guasmo Sur entre los afios 2021 - 2023 que
fallecieron.

° Determinar el porcentaje de pacientes tuberculosos fallecidos en el
Hospital General Guasmo Sur entre los afios 2021 - 2023 que habian sido
hospitalizados previamente y el porcentaje de los que fue su primera
hospitalizacion.

° Definir la mediana y rango intercuartil de dias desde la admision al
hospital a la muerte en pacientes tuberculosos atendidos en el Hospital
General Guasmo Sur entre los afios 2021 - 2023 que fallecieron.

) Definir el nimero de casos de TB extrapulmonar y las formas de TB
extrapulmonar mas comunes en los pacientes tuberculosos atendidos en el
Hospital General Guasmo Sur entre los afios 2021 - 2023 que fallecieron.

) Describir los factores de riesgo y comorbilidades que méas se
presentaron en los pacientes tuberculosos atendidos en el Hospital General
Guasmo Sur entre los afios 2021 - 2023 que fallecieron.

° Describir los patrones de adherencia al tratamiento y de resistencia al
tratamiento antifimico observados en pacientes tuberculosos atendidos en el

Hospital General Guasmo Sur entre los afios 2021 - 2023 que fallecieron.



CAPITULO I: MARCO TEORICO

1.1 Epidemiologia

La OMS realiz6 un reporte global de tuberculosis en 2023 en el que se indico
gue en 2022 se diagnosticaron 7.5 millones de casos nuevos de Tuberculosis,
siendo la cifra més alta desde que la OMS comenz6 la monitorizacion de esta
enfermedad en 1995. Cerca del 90% de los casos de tuberculosis en 2022 se
dividen en 30 paises y % partes en tan solo 8 paises: India (30%), Indonesia
(10%), China (7.1%), Filipinas (7.0%), Pakistan (5.7%), Nigeria (4.5%),
Bangladesh (3.6%) y finalmente la Republica Democratica del Congo (3.0%)
(11). En la region de las Américas se notificaron 243,541 casos nuevos en
2022, entre primer diagndstico y recaidas (12). Finalmente, en Ecuador se
reportaron 6922 casos nuevos en 2022 y 4692 casos en 2023 (12)(13).

En 2022 a nivel global, el 62,5% de las personas mayores de 14 afios que
desarrollaron tuberculosis eran de género masculino y el 37,5% eran mujeres
(12). En Ecuador, el 68,5% de los casos de TB documentados hasta la
semana 51 de 2023 corresponden a hombres y 31,5% a mujeres (13). Ambos
ejemplos denotan la predileccion de la enfermedad hacia el género masculino.
Entre los principales factores de riesgo para tuberculosis estan: Malnutricion,
infeccion con VIH, alcoholismo, tabaquismo y diabetes. El siguiente nUmero
de casos de TB fueron atribuidos a cada factor de riesgo en 2022: Malnutricion
(2.2 millones), infeccion con VIH (890k), alcoholismo (730k), tabaquismo
(700k) y diabetes (370k). Entre otros factores de riesgo estan: Uso de
medicacion inmunosupresora, el uso de drogas, enfermedad renal cronica,
cancer de cabeza, cuello o hematoldgico, hacinamiento, silicosis, cirrosis y
EPOC (14).

1.2 Espectro de estados de infecciéon por tuberculosis

Comunmente, la tuberculosis se contagia por inhalacién de gotitas de aerosol
expulsadas por una persona con la enfermedad pulmonar al momento de
toser o estornudar. Posterior a la inhalacion del bacilo tuberculoso por una
persona no infectada previamente, este se deposita en los pulmones y tiene

3 caminos: 1. Eliminacion del bacilo por respuesta inmune innata o adquirida,
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2. Contencion del bacilo tuberculoso en un estado latente, o 3. Infeccion
primaria sintomatica por TB (15)(16). Para un mejor entendimiento se
explicara la fisiopatologia de la enfermedad y como deriva a cada uno de los

caminos.

Cuando gotitas de aerosol con bacilo de Calmette Guerin son inhaladas, este
viaja por el tracto respiratorio y llega hasta los pulmones, especificamente
hasta los alvéolos (17). Los macréfagos alveolares, el tipo celular
predominante a infeccion por mycobacterium tuberculosis, fagocitan la
micobacteria (15). Luego, los macrofagos pueden inhibir y eliminar por
completo a los bacilos, cumpliendo como una eliminacién por respuesta
inmune innata (15)(17). No obstante, cuando las micobacterias son
internalizadas por los macréfagos estas usualmente suelen desplegar su
capacidad patogénica y no son destruidas, y asi comienza la tuberculosis
primaria. En primera instancia, secretan un péptido (ESAT - 6) que impide la
union del fagosoma con el lisosoma y por ende previene su lisis (18).
Posterior, a través de un sistema especializado para la secrecidn de proteinas
qgue tienen como diana a la membrana fagosomal (ESX -1) se rompe la
membrana fagosomal y el bacilo entra al citoplasma del macréfago donde
hace 5 - 6 ciclos de division, alcanzando un numero de 32 a 64 bacilos
(15)(18). Los macréfagos sufren necrosis y los bacilos son liberados vy
fagocitados por otros macrofagos en los que el proceso se repite. Después de
infectar a macrofagos alveolares y ser liberados, son internalizados por
macrofagos en el intersticio pulmonar y luego llegan al parénquima pulmonar.
Con la multiplicacion de mycobacterium tuberculosis y la muerte de
macréfagos se producen suficientes citoquinas para que se genere una
respuesta inflamatoria local con macréfagos y polimorfonucleares. Este es el
comienzo de la formacién del granuloma, que en la radiografia de térax se
conoce como Foco de Ghon y aparece en la periferia pulmonar. Los bacilos
tuberculosos seran llevados por los polimorfonucleares y macréfagos hasta
los nddulos linfaticos regionales. Se genera entonces una respuesta inmune
celular, con la proliferacion de linfocitos T, ocasionando una linfangitis y el

incremento de tamafio de los nédulos linfaticos regionales. La respuesta



inmune celular se activa dentro de las 2 - 10 semanas después de la
exposicion a TB (19). En radiografia de torax, un foco de Ghon que se observa
junto a linfadenopatias se conoce como complejo de Ghon. El nuevo anfitrién
seguira asintomatico y con la respuesta inmune celular se puede eliminar al

bacilo por respuesta inmune adquirida (15)(18).

Si la respuesta adquirida no termina con las micobacterias inmediatamente,
puede haber dos caminos: 1. Se puede contener la infeccion dentro de un
granuloma y el paciente tendra TB en estado latente, 0 2. Se intenta contener
la infeccidn sin éxito a través de granulomas y el paciente desarrollara una
tuberculosis primaria sintomética. Un granuloma es una coleccion de
macrofagos, linfocitos y otras células del sistema inmune que rodea al bacilo
tuberculoso y detiene la progresion de la multiplicacién bacilar, pero que no
elimina al agente infeccioso. En el primer caso, una respuesta inmune celular
efectiva ocurre entre las 2 a 10 semanas siguientes a la infeccion y se logra
encapsular al bacilo. La contencion es el camino mas comudn en individuos
inmunocompetentes que se infectan del bacilo tuberculoso, ya que ocurre en
alrededor del 90% de los casos. En ellos, cuando se forma el granuloma y
este madura, las células inmunes del anfitrion contenidas en el granuloma
sufren lisis necrética y provocaran una necrosis en el centro del granuloma
qgue tiene un parecido al queso por lo que al granuloma se lo denomina
granuloma caseoso. El mycobacterium tuberculosis provocara en el paciente
una desregulacién en el metabolismo de los lipidos, lo que favorece a la
formacion de células espumosas. Asimismo, los &cidos micoélicos, parte
esencial de la pared celular de la micobacteria y el mayor componente lipidico
de la misma contribuyen a la fisiopatologia al favorecer la conversion de
macrofagos en células espumosas. Las células espumosas se ubican en la
periferia del foco necrético del granuloma y ayudan a la persistencia del bacilo
y a la acumulacion de caseum en el granuloma. El caseum sirve como reserva
del bacilo y el granuloma se convierte asi en un nicho para el bacilo
tuberculoso donde este evade la respuesta inmune del anfitrion y donde no se
replica o lo hace de manera lenta, pudiendo vivir contenido por afios o hasta

décadas en estado latente. A este estado se lo conoce como infeccién por



tuberculosis o tuberculosis latente. EIl paciente con tuberculosis latente no
presentara sintomas ni sera contagioso. En el segundo caso, por una
inefectividad en la eliminacién o contencion del bacilo de la tuberculosis, la
tuberculosis primaria progresard a una tuberculosis primaria sintomatica y
ocurrird una destruccién progresiva del tejido pulmonar. Ademas, a través del
torrente sanguineo o linfatico, puede haber diseminacion de la infeccion hacia
todo el pulmén conocida como tuberculosis miliar, o hacia otros tejidos
denominada TB diseminada. Si hay lesiones caseosas que erosionan las vias

aéreas entonces el anfitrién se convierte en infeccioso (15)(16)(17)(18).

Cuando el anfitrion presenta una TB latente y se inmunocompromete, el bacilo
en estado de latencia se reactivara y empezara a multiplicarse. Entonces, el
granuloma caseoso sufrird licuefaccion y cavitacién, y asi mycobacterium
tuberculosis (MTB) se liberara al pulmoén. Esta etapa se conoce como
tuberculosis posprimaria y la enfermedad es sintomatica y altamente
contagiosa. El riesgo de reactivacion de TB en personas inmunocompetentes
es de 5 - 10% (16)(17). EIl principal factor de riesgo de la reactivacion de
tuberculosis es la coinfeccion con VIH. En la tabla 1, se presentaran los otros

factores de riesgo.

Hay que tener en cuenta que el complejo de Ghon (Formacién del granuloma
+ linfadenopatias) se calcificara en la fase de curacion de la tuberculosis, y
tomara el nombre de Complejo de Ranke. Ambos, el complejo de Ghon y el
complejo de Ranke pueden ser visualizados en una radiografia de térax en la
tuberculosis latente o la tuberculosis primaria. No obstante, el complejo de

Ghon es un hallazgo caracteristico de la tuberculosis primaria (16).



Tabla 1: Factores de riesgo para reactivacion de tuberculosis. Modificado del articulo Clinical Aspects
of Adult Tuberculosis; R. Loddenkemper et al. (20)

Factores de riesgo para reactivacion de TB

° Contacto reciente con ° Personas con imagenes
paciente TB radiogréficas consistentes con TB

de vieja data

° Personal de laboratorio de ° Diabetes mellitus

micobacteriologia

° Hacinamiento (PPL, militares, | @ Enfermedad renal crénica

viviendas conjuntas)

° Personas con VIH ° Enfermedades hematoldgicas

(Leucemia y linfomas)

° Recipientes de trasplantes de | o Malignidades. Ejm:

organos Carcinoma de cabeza, cuello o
pulmon.

° Uso de drogas IV ° Gastrectomia

° Tabaquismo ° Silicosis

° Alcoholismo ° Inmigrantes recientes de

paises con alta prevalencia de TB

1.3 Evaluacion: Manifestaciones clinicas, examen fisico,

imagenes y laboratorios

La mayoria de los individuos expuestos a mycobacterium tuberculosis van a
eliminar la infeccion por respuesta inmune innata, y un 30 - 40% seran
infectados (TB primaria). Del 30 - 40% de los individuos infectados con TB,
alrededor del 90 - 95% contienen la enfermedad por respuesta inmune celular
y permanecen en estado de latencia (21). En personas inmunocompetentes

con TB latente existe un 5 % de reactivacion y desarrollo de TB posprimaria
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en los primeros 2 afos posterior a la infeccion y otro 5% de reactivacion
después de esos 2 afios (22). De los infectados por TB, 5 % no puede producir
una respuesta inmune celular (por linfocitos T) efectiva y progresara a
tuberculosis primaria sintomatica. Es mas comldn que se presente
tuberculosis primaria en nifios cuando se trata de paises de alta prevalencia,
pero en paises con prevalencia baja de TB se observa también tuberculosis

primaria en adultos (20).

1.3.1 Tuberculosis primaria

La tuberculosis primaria es usualmente asintomética, pero a medida que
progresa la TB primaria, el paciente suele tener fiebre, tos, diaforesis
nocturna, pérdida de peso, y llegar hasta hemoptisis. Algunos pacientes
pueden presentar dolor pleuritico o retroesternal, y entre otros sintomas
menos comunes estan: fatiga, faringitis y artralgia. ElI sintoma mas comun es
la fiebre (16). En el examen fisico general se puede observar un estado
caquéctico, o signos de dificultad respiratoria como tiraje intercostal,
supraclavicular, uso de musculatura accesoria. A la auscultacion puede haber
distintos ruidos segun el dafio a nivel pulmonar, por ejemplo: Crepitantes,
sibilancias por estrechamiento de las vias aéreas por compresiéon de ganglios
linfaticos, murmullo vesicular disminuido o abolido por derrame pleural, o

broncofonia por consolidaciones (23).

1.3.2 Tuberculosis posprimaria

La tuberculosis posprimaria puede ocurrir meses, afios o hasta décadas
después de la infeccion primaria. Los sintomas en la reactivacion de la
tuberculosis son mas severos gque en la infeccion primaria pues la reaccion
tisular y la hipersensibilidad son mas fuertes (21). Los sintomas mas
frecuentes son tos persistente, pérdida de peso, fatiga, fiebre, anorexia,
diaforesis nocturna, dolor pleuritico, disnea y hemoptisis. La tos es persistente
(duracion de al menos 14 dias) y empieza siendo no productiva, luego
ocurriendo solo en las mafianas para expulsar la acumulacion de secreciones
durante la noche y después ocurre de forma mas persistente, adquiriendo una
coloraciéon verdosa, amarillenta, o rojiza si es que una cavitacion erosiona un
vaso sanguineo pulmonar(hemoptisis). La fiebre, al igual que la tos, es leve
en un comienzo y se intensifica con la progresion de la enfermedad. Al inicio

11



del dia puede no haber fiebre o ser muy leve y aumenta en grados con el paso
del dia teniendo un pico en la tarde o noche, y finalmente disminuyendo
durante el suefio. La disnea se presenta cuando existe compromiso pulmonar

extenso, neumotorax o un derrame pleural (16) (21).

En el examen fisico, a la observacion se puede percibir un estado de caquexia
0 signos de dificultad respiratoria. A la auscultacion, puede escucharse
crepitantes en la inspiracion, soplo anférico, pectoriloquia o ausencia del

murmullo vesicular (derrame pleural) (22).

1.4 Complicaciones

Las complicaciones se observan con mayor frecuencia en pacientes con los
factores de riesgo de TB (malnutriciébn, inmunosupresion por VIH o
inmunoterapia, silicosis, mineria o trabajadores de construccién) o pacientes
con tratamiento irregular o incompleto (21). Las complicaciones incluyen:
Neumotérax, hemoptisis, diseminacion de la infeccion por TB,
bronquiectasias, fistula, estenosis traqueobronquial, sindrome de distrés
respiratorio agudo, malignidad, aspergilosis pulmonar cronica y shock séptico
(16) (21) (23).

1.5 Diagnostico

En caso de sospecha de estar frente a un caso de tuberculosis por historia
clinica y examinacion fisica debe enviarse al paciente a realizarse una
radiografia de térax. Si en la placa de térax hay hallazgos sugestivos de
enfermedad por TB, deben obtenerse 3 muestras de esputo para microscopia,
cultivo y prueba de deteccion de acido nucleico. Las muestras deben ser
tomadas con intervalos de 8 horas y al menos una ser realizada temprano en
la mafiana. Ademas, se podria realizar una prueba de IGRA (Interferon
gamma release assay por sus siglas en inglés) o una prueba PPD (Derivado
proteico purificado) ya que un resultado positivo a pesar de que no establece

el diagndstico si es un soporte diagndstico (24).

1.5.1 Diagnéstico clinico
En 15 - 20 % de los pacientes con diagndstico clinico no ocurre la confirmacion

microbiolégica. En estos casos se establece TB como diagnostico clinico. Se
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hace el diagnéstico uniendo los factores de riesgo del paciente, la
sintomatologia, el examen fisico, los hallazgos de la radiografia de torax, los
resultados de las pruebas PPD o IGRA, el analisis del esputo o la
histopatologia. En pacientes con alta sospecha clinica de tuberculosis debe

comenzarse terapia empirica (24).
1.5.2 Pruebas diagndsticas

1.5.2.1 Radiografia de torax

La radiografia de térax suele ser normal en la tuberculosis pulmonar primaria.
Hallazgos comunes que pueden observarse son: Linfadenopatia en hilio
pulmonar o mediastino, derrame pleural y consolidaciones. Las
consolidaciones en la tuberculosis primaria se observan en los l6bulos medio
e inferior (21). Otros hallazgos incluyen: El foco de Ghon, complejo de Ghon,
complejo de Ranke, atelectasias, tuberculomas y patron miliar (16). En 2 de
cada 3 pacientes el foco de Ghon suele resolverse sin secuelas en la
radiografia, llegando a hacerlo hasta en un plazo de 2 afios, pero en el resto
de las pacientes queda como remanente una cicatriz radiolégica que puede
llegar a calcificarse. En pacientes con VIH y en nifios se observa en mayor
namero linfadenopatias intratoracicas o patron miliar. Ademas, en pacientes

con VIH se observan mas los derrames pleurales (16)(23).

En Tb posprimaria la mayor parte de los pacientes tendrdn anormalidades en
su radiografia de térax. La manifestacion radiolégica mas observada en estos
casos son las consolidaciones. En el 80 - 90% de los casos, los segmentos
apical y posterior de los l6bulos pulmonares superiores seran los afectados.
Los otros segmentos mas afectados son el segmento superior de los I6bulos
inferiores y el segmento anterior de los I6bulos pulmonares superiores (16).
En adultos, del 20 - 45 % de los pacientes mostraran cavitaciones en sus
radiografias (20). Patrones radiol6gicos atipicos, vistos en 10 - 30 % de TB
pulmonar, incluyen: Linfadenopatia hiliar, derrame pleural, consolidaciones o
cavidades en zonas pulmonares inferiores o medias y nodulos solitarios. En
pocos pacientes, pese a sintomatologia de TB habra una placa de térax
normal (16)(21).
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1.5.2.2 PPD

El nombre de PPD son siglas de Purified protein derivative. Se conoce también
como la prueba de la tuberculina porque Robert Koch luego de descubrir el
bacilo tuberculoso en 1882, en 1890 anunci6 descubrir la tuberculina, que era
una mezcla de sustancias de bacilos de mycobacterium tuberculosis muertos
y que creia capaz de detener la progresién de su desarrollo in vitro y en
animales. La tuberculina fue usada por Mantoux y Von Pirquet en 1907-1908
para desarrollar la prueba de la tuberculina en piel. Posteriormente, Florence
Seibert preparé el PPD en 1931 (25) (26). Es una prueba que estimula una
respuesta de hipersensibilidad retardada en la piel a través de la inyeccién
intradérmica de 0,1 ml de PPD (Derivado de proteina pura) en la superficie
anterior del antebrazo y causa induracion en el sitio inyectado dentro de 48 a
72 horas (27). El PPD inyectado es una mezcla de distintos antigenos
micobacterianos. La ventaja de PPD es que se puede realizar en el terreno,
es decir que puede llevarse el PPD a donde se vaya a realizar la prueba. Entre
las desventajas estan que es necesaria una cadena de frio, una segunda visita
en 48 - 72 horas para observar los resultados. PPD tiene una baja sensibilidad
en pacientes con inmunosupresion como pacientes con VIH, y tiene baja
especificidad en aquellos que tuvieron una vacunacioén reciente con la BCG o

infectados por otras micobacterias no TB (26).

1.5.2.3 IGRA

Interferon gamma release assay por sus siglas en inglés, es una prueba en
sangre que mide la liberacién de interferon gamma por las células T. Para la
liberacibn se estimula con dos antigenos especificos de mycobacterium
tuberculosis: ESAT 6 (early secretory antigenic target 6 kDa) y CFP 10
(Culture filtrate protein 10). IGRA no es afectado por vacunacion previa por
BCG o por infeccion con otras micobacterias, sin embargo, su uso es de un
costo mas elevado y necesita de equipos costosos, facilidades especializadas

y personal entrenado.

Se prefiere el uso de IGRA en personas que hayan sido vacunadas con la
BCG, pero por su costo usualmente se utiliza mas la PPD. En las Ultimas guias

de diagnoéstico de la OMS, se recomienda el uso de estas dos pruebas para
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detectar estado de latencia, pero se recomienda no utilizarlas en paises de
bajos y medianos ingresos para el diagnostico de TB pulmonar o
extrapulmonar. La recomendacion de no usarlas se debe a que ambos tests
no detectan al mycobacterium tuberculosis, sino que detectan si existe ya una
respuesta inmune de memoria a los antigenos de TB, por ende no se puede
diferenciar si la persona tiene una infeccion activa, o latente o fue vacunado y
tiene una respuesta inmune de memoria a la vacunacion. Entonces, se
recomienda que no se utilicen estas pruebas como un reemplazo de las
pruebas microbiolégicas para el diagnéstico de tuberculosis pulmonar o
extrapulmonar (25)(27).

1.5.3 Pruebas microbioldgicas

1.5.3.1 Microscopia

Es uno de los métodos de diagnéstico mas utilizados, en especial en paises
de bajos y medianos recursos. Es un método rapido y de bajo costo (28). Las
muestras de esputo deben ser de al menos 3 ml, pero 5 - 10 ml de esputo es
lo 6ptimo (20). La microscopia es util para detectar micobacterias, pero es
menos sensible que el cultivo o las pruebas de amplificacion de &cidos
nucleicos. Para ver las micobacterias en el microscopio hay que previamente
hacer un proceso de tincion &cido - rapida. Las micobacterias tienen la
capacidad de mantener la tincion pese a ser luego aplicado acido mineral o
solucion acido - alcohol, por lo que se las denomina acido - alcohol resistentes
(29). Hay 2 técnicas comunes para hacer la tincion acido-rapida: 1. Métodos
con carbolfucsina (De Ziehl - Neelsen y Kinyoun con microscopia de luz) y 2.
Procedimiento con  fluorocromo con  microscopia  fluorescente.
Tradicionalmente, se usa tincién de Ziehl Neelsen sobre las muestras (30).
Las técnicas con microscopia de luz convencionales necesitan de 10,000
bacilos por ml para la deteccion de micobacterias con tincion &acido - rapida.
En la actualidad, se conoce que la técnica con fluorocromo es 10 veces mas
sensible que las que usan carbolfucsina, por lo que se prefiere su uso.
Ademas, la OMS recomienda que se reemplace la microscopia fluorescente
convencional por microscopia fluorescente con LED. Ventajas de la
microscopia LED es que tiene un menor costo, es menos vulnerable y tiene

mayor vida la bateria (31). Entre las limitaciones de la microscopia esta que
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es muy operador dependiente, no permite diferenciar entre mycobacterium
tuberculosis y otras micobacterias, no se puede realizar deteccion temprana
de resistencia antifimica o fallo del tratamiento ya que tampoco ayuda a
diferenciar entre bacilos vivos o0 muertos, y tiene una sensibilidad que varia
del 20 - 80%, particularmente baja en TB infantil, TB extrapulmonar, TB
paucibacilar y en personas con coinfeccion TB -VIH. Actualmente, la
microscopia no satisface las necesidades para un diagndstico y tratamiento
efectivo de la TB, pero es rapida, de bajo costo y alta especificidad en zonas
de alta incidencia de TB por lo que es un método diagndstico importante
todavia para el diagnostico de TB en paises 0 zonas de escasos recursos (24)
(28) (30).

1.5.3.2 Cultivo

Segun la OMS, el cultivo es el método gold standard para el diagnostico de
tuberculosis. Es posible la deteccion de TB con 10 bacterias por mly el cultivo
permite el diagndstico y la deteccion de resistencia farmacolégica. Para el
cultivo existen medios solidos como Lowenstein - Jensen (Con base de huevo
coagulado), y Middlebrook 7h10 y Middlebrook 7h11 (con base de Agar) y
medios liquidos como Middlebrook 7h12, siendo el tiempo promedio en
diagnéstico de 25 dias con un rango de 3 a 8 semanas en medio solido y de
12.8 dias con un rango de 1 a 3 semanas cuando se usa el medio liquido
(24)(30). Cuando se observa crecimiento, se envia una muestra a un
laboratorio que pueda identificar a mycobacterium tuberculosis por hibridacion
de &cido nucleico, HLPC o MALDI - TOF. Para medir la sensibilidad o
resistencia a un medicamento se compara el crecimiento de MTB en un medio
con medicamento con el crecimiento en un medio de control. Ademas, la
medicion de resistencia a medicamentos necesita de al menos un mes en
medios soélidos y de una semana en medios liquidos. La principal limitacion

del cultivo es el tiempo para el diagndstico (30).

1.5.3.3 Pruebas moleculares (Pruebas de amplificacion de &cidos
nucleicos)

Las pruebas de amplificacion de acidos nucleicos detectan material genético
anico de mycobacterium tuberculosis al amplificar una cadena de ADN o ARN

especifica. Las pruebas moleculares tienen mas sensibilidad que la
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microscopia, pero menor que el cultivo, y tienen también especificidad alta.
En pruebas de amplificacion de acidos nucleicos se puede necesitar de tan
solo 1 a 10 bacilos / ml para el diagnéstico. Las mas usadas son Xpert
MTB/RIF y Xpert MTB /RIF Ultra. Segun la Organizacion Mundial de la Salud,
son las pruebas de eleccion para el diagnéstico inicial de TB pulmonar y la
deteccion de resistencia a rifampicina en adultos y nifios, prefiriendo Xpert
MTB /RIF Ultra. Ademas, también se recomienda su uso para el diagnostico
en niflos y adultos de la TB meningea y pueden usarse para las otras formas
extrapulmonares. Para diagnosticar tuberculosis pulmonar, la sensibilidad del
Xpert MTB/RIF es de 99.8% cuando la microscopia y el cultivo son positivos
y de 90% cuando el cultivo es positivo y la microscopia negativa (21). La
sensibilidad se ve reducida en nifios y en pacientes con coinfeccion con VIH,

pero la OMS no desacredita su uso en estos casos.

La prueba XPERT MTB/XDR es una prueba molecular recomendada a usar
por la OMS posterior al uso de otras pruebas de amplificacion de é&cidos
nucleicos que hayan confirmado el diagnéstico de TB (Como Xpert MTB/RIF
y Xpert MTB /RIF Ultra) para la deteccidbn de resistencia a isoniacida,
fluoroquinolonas, etionamida y drogas inyectables de segunda linea para TB.
La deteccion de resistencia se hace al hallar mutaciones genéticas en el ADN
y el genoma de mycobacterium tuberculosis en muestras de esputo no

procesado o en sedimentos de esputo concentrado.

Xpert MTB/RIF refleja un resultado en menos de 2 horas, Xpert MTB /RIF Ultra
en menos de 80 minutos y XPERT MTB/XDR en menos de 90 minutos (32)
(33) (34).

1.5.4 Pacientes inmunocomprometidos

En pacientes con VIH y conteo de CD4 menor a 100 o en otros pacientes
inmunocomprometidos, ademas de la microscopia, cultivo y pruebas de
deteccién de acido nucleico, debe solicitarse cultivo de orina y sangre para

micobacterias.
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1.54.1TB LAM

En personas con diagndéstico de VIH, una prueba de gran ayuda diagndstica
de tuberculosis se llama TB LAM o LF LAM (Lateral flow lipoarabinomannan
assay) (23). La OMS recomienda su uso en pacientes que estan
hospitalizados con VIH que: 1. Tengan sintomas y signos de TB 2. Tengan
VIH con CD4 menos de 200 células por mm3 o VIH/SIDA en estadio I, IV
segun la OMS o 3. estén en estado severo (4 signos de alarma: FR mayor a
30 rpm, temperatura mayor a 39 grados centigrados, FC mayor a 120 Ipm o
incapacidad de caminar sin ayuda) (25). En pacientes ambulatorios, la OMS
recomienda realizar este test en aquellos que cumplen con los criterios 1y 3

mencionados previamente sumado a un conteo de CD4 menor a 100.

El LAM es un componente lipopolisacérido de la pared celular externa de las
micobacterias. El lipoarabinomanano se filtra por los rifiones por lo que se
detecta en la orina, especialmente en pacientes con VIH avanzada y TB
diseminada. Se debe saber que la prueba LAM se encuentra en la pared
celular de todas las micobacterias por lo que no distingue entre los distintos
tipos de micobacterias. Sin embargo, en zonas endémicas de tuberculosis lo
mas probable es que un resultado de TB LAM positivo indique infeccién por

mycobacterium tuberculosis (35).
1.6 Tipos de Tb extrapulmonar

La Tuberculosis extrapulmonar representa entre el 15 y 20% de todos los
pacientes con tuberculosis (36). Ademas, puede presentarse junto a TB
pulmonar o no. En los casos en que empieza como TB pulmonar, se disemina
al resto del cuerpo por via hematdgena o via linfatica y puede ocurrir casi en
cualquier parte del cuerpo. La TB extrapulmonar ocurre con mayor frecuencia
en los ganglios linfaticos (50%), la pleura (18%), el sistema genitourinario
(13%), huesos y articulaciones (6%), el sistema gastrointestinal (6%), el
sistema nervioso central (SNC) (3%) y la columna (3%). Las personas que se
catalogan de alto riesgo poseen los siguientes factores de riesgo:
Inmunosupresion, malnutricion, estatus socioecondmico bajo, prisioneros,

alcohdlicos, nifios, ancianos, situacion de calle, residentes de hogares de
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ancianos, aquellos que viven en areas endémicas de tuberculosis y

trabajadores de la salud (36).

1.6.1 Ganglios linfaticos

Se conoce como linfadenitis tuberculosa y las ubicaciones mas comunes son:
Cervical (63%), mediastino (27%) y axilar (8 - 10 %). La linfadenitis cervical
tuberculosa, también llamada escrofula, es la presentacion mas frecuente de
tuberculosis extrapulmonar en zonas endémicas, con una o varias masas
indoloras a nivel cervical y en la mayoria de los casos unilateral (36). La
escrofula afecta mas a personas con antecedente de tuberculosis y de edades
entre los 20 y 40 afios (37). En etapas tardias la inflamacion ganglionar puede
progresar a absceso, necrosis y a la formacién de una fistula. Se toma una
muestra por aspiracion del ganglio linfatico y las muestras suelen ser
paucibacilares dificultando el diagndstico por lo que se requiere unir los
componentes clinicos, radiologicos y pruebas microscépicas y moleculares.
El diagnéstico diferencial se hace con carcinoma papilar de tiroides y cancer

de células escamosas (36) (37).

1.6.2 Genitourinaria

Es mas comun en pacientes inmunosuprimidos y en ancianos varones. Los
rifones son el principal 6rgano afectado. Frecuentemente, se manifiesta como
una infeccion secundaria vesical y ureteral que le sigue a una infeccién en los
rifones. Los sintomas incluyen dolor pélvico o en flancos, disuria, hematuria
o piuria estéril. En caso de la paciente ser de género femenino puede
observarse irregularidades menstruales, secrecion vaginal anormal, dolor
abdominal bajo crénico y sangrado posmenopausico. Complicaciones

incluyen nefritis intersticial tuberculosa, amiloidosis y fistulas (36).

1.6.3 Sistema Nervioso

El compromiso del sistema nervioso es la forma de tuberculosis que
representa mayor morbimortalidad y la meningitis tuberculosa es la afectacion
predominante. Es mas comun observar meningitis tuberculosa en individuos
inmunocomprometidos y en nilos menores de 4 afios. (36). El inicio de la
presentacion de meningitis tuberculosa muestra sintomas como cefalea,

malestar, fiebre, vomitos y confusion, y si no se trata puede progresar a
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convulsiones, estupor y coma. Otras complicaciones incluyen hidrocefalia,
vasculitis, stroke y neuropatias craneales, siendo la hidrocefalia comunicativa
la mas comun. Para el diagndstico por imagenes se prefiere la resonancia
magnética (36) (37). En el examen citoquimico de LCR se observa
predominancia de linfocitos, elevacion de las proteinas, hipoglucorraquia y
niveles de adenosin deaminasa (ADA) de 5 - 15 UI/L. La sensibilidad y
especificidad de ADA en LCR son 86 - 89% y 78 - 91% respectivamente. La
OMS recomienda Xpert MTB/RIF como prueba inicial en nifios y adultos para
la deteccion de MTB en LCR. El diagnéstico diferencial tiene meningitis
neoplasica por linfoma o carcinoma, meningitis infecciosa por hongos
(criptococosis, histoplasmosis, blastomicosis y coccidioidomicosis),

neuroborreliosis, neurobrucelosis, neurosifilis y toxoplasmosis (38).

1.6.4 Gastrointestinal

La region més afectada es el ileo terminal. La presentacion en el intestino es
ulcerativa, hipertrofica o ulcerohipertréfica (35). La sintomatologia
predominante es fiebre, anorexia, nauseas, vomitos y dolor abdominal. Entre
las complicaciones estan obstruccion, perforacién y formacion de fistulas. En
el diagnéstico diferencial hay enfermedades como carcinoma, enfermedad de

Crohn, amebiasis e infeccion por Yersinia (37).

1.6.5 Cardiaco

La tuberculosis cardiaca representa solo 0.5 % de las formas de TB
extrapulmonar. El pericardio tiene mayor afectacion que el miocardio. La TB
pericardica tiene 3 presentaciones clinicas: Derrame pericardico, pericarditis
constrictiva y una forma mixta. El derrame pericardico tiene sintomas como
pérdida de peso, diaforesis nocturna, fiebre, tos, angina y disnea. La
pericarditis constrictiva se observa como una constriccibn cardiaca por
inflamacion pericardica y edema. El diagnostico definitivo se hace en
microscopia o cultivo, pero dado que el derrame pericardico por TB es
paucibacilar, otros métodos como ADA e interferon gamma, con valores de
mayor a 40 U/l y 50 pg/ml respectivamente son utiles en el diagnéstico (39)
(40). El Xpert MTB/ RIF también puede ser utilizado como prueba diagndstica
inicial de TB pericardica usando muestras de liquido pericardico. La
sensibilidad y especificidad de los métodos mencionados son: ADA S (87 -
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93%) E (89 - 97%), IFN - gamma S (85 - 87%) E (91 - 97%) y Xpert MTB/ RIF
S (60%) E (88%).

1.6.6 Pleural

La TB pleural se presenta como derrame pleural y engrosamiento de la
pleural, y es uno de los tipos de TBEP mas comunes. Los derrames pleurales
son en casi todos los casos unilaterales y el 50% ocupa mas de la mitad del
hemitérax o son loculados (41). La clinica usualmente es fiebre, angina, tos y
disnea. El diagndstico por imagenes permite descartar opciones como
neumonia, malignidad o enfermedades inflamatorias del diferencial
diagnéstico de la TB pleural (37). En derrames pleurales extensos se puede
hacer drenaje terapéutico por toracocentesis. En las muestras de liquido
pleural se suele medir el ADA y el IFN gamma ya que son de alta utilidad para
el diagnostico de TB pleural. EI ADA con valores superiores a 40.68 UI/L tiene
una sensibilidad de 88.37% y especificidad de 88%, mientras el IFN gamma
tiene sensibilidad de 86.61% y especificidad de 90.2% (42)(43). En zonas de
alta incidencia, otro estudio que es un soporte diagnoéstico es el ratio de
LDH/ADA que en casos de ser menor de 10 tiene una sensibilidad de 78% y
especificidad de 90% (44). Entre las pruebas moleculares que se pueden
realizar estan: PCR, LAMP, Xpert MTB/RIF, Xpert MTB/RIF Ultra y otras.

1.6.7 Ocular

La TB ocular puede ocurrir de forma primaria por contacto directo de
mycobacterium tuberculosis con el ojo, por diseminacion hematégena o como
reaccion de hipersensibilidad. La diseminacion hematégena es la mas
frecuente. Con respecto a la sintomatologia, los pacientes refieren inflamacion
ocular unilateral o bilateral, y en algunas ocasiones con cefalea, flashes, ojo
rojo o flotadores. Uveitis es la forma mas comun de presentacion, pero pueden
afectarse también la retina, el nervio Optico y elementos extraoculares del ojo
(37) (45).

1.7 Tratamiento

El tratamiento de un paciente con tuberculosis depende de si el

mycobacterium tuberculosis es sensible a los medicamentos utilizados en los
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esquemas de tratamiento de la enfermedad o presenta resistencia a uno o

varios de ellos.

1.7.1 Tratamiento para tuberculosis sensible a medicacion

El tratamiento recomendado por la OMS para un caso nuevo de tuberculosis
pulmonar sensible a medicamentos esta dado por una combinacion de cuatro
antibiéticos: isoniazida (H), rifampicina (R), pirazinamida (Z) y etambutol (E).
El régimen recomendado es 2HRZE/ 4HR vy tiene una duracion de 6 meses
(46). El tratamiento consiste en dos fases: la fase intensiva, que comprende
la administracion de los cuatro medicamentos (HRZE) antes descritos por dos
meses, Y la fase de continuacién con Isoniazida y Rifampicina en los ultimos
cuatro meses para erradicar a las bacterias que quedaron latentes (17). La
dosificacion del tratamiento es diaria y en forma oral. La OMS recomienda no
extender la fase intensiva si al final de la fase intensiva hay una microscopia
positiva. Una nueva recomendacion de la OMS es que en nifios y
adolescentes con edades entre los 3 meses y 16 afos que tienen una forma
de tuberculosis no severa, se debe utilizar un esquema de 4 meses:
2HRZ(E)/2HR (46). En casos de personas con coinfeccion de TB - VIH, la
OMS recomienda iniciar el tratamiento de tuberculosis primero y comenzar la
terapia antirretroviral (TARV) lo antes posible pasadas las dos semanas del
comienzo del tratamiento antifimico, a excepcién de personas con TB
meningea en quienes se recomienda el inicio de TARV de 4 a 8 semanas
después del comienzo del tratamiento antifimico. Ademas, en enfermos con
TB meningea se recomienda el inicio de terapia adyuvante con
corticosteroides como dexametasona o prednisolona que se ira reduciendo
durante 6 a 8 semanas, mientras en TB pericardica también puede usarse la

terapia adyuvante con corticosteroides (46).

Los cuatro antibioticos descritos para tratar la tuberculosis sensible a
farmacos poseen diferentes mecanismos de accion. En resumen, la isoniacida
es un compuesto que al activarse inhibe la proteina transportadora de enoil
acil reductasa, enzima fundamental en el proceso biosintético de acidos
micdlicos que le permiten a las micobacterias su supervivencia. La

Rifampicina se acopla a la subunidad 8 de la ARN polimerasa bacteriana e
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inhibe los primeros procesos de la transcripcion genética ejerciendo de esta
forma su actividad bactericida. Al igual que la INH, la pirazinamida es un
medicamento que posterior a su difusion hacia el granuloma tuberculoso se
transforma en su forma activa. El &cido pirazinoico, forma activa de la INH, se
activa mediante la enzima pirazinamidasa y posterior a su activacion mata a
las micobacterias contenidas dentro del granuloma. ElI Etambutol inhibe la
sintesis de dos partes esenciales de la pared celular en las micobacterias:
arabinogalactano y lipoarabinomanano, reflejando asi su funcién
bacteriostatica (17) (47).

1.7.2 Resistencia al tratamiento

Los tipos de resistencia al tratamiento antifimico son los siguientes:
Monoresistencia: Resistencia a un medicamento antifimico cualquiera (48).
Resistencia a la rifampicina (RR - TB): TB con resistencia a rifampicina,
pero puede ser susceptible o resistente a otros medicamentos
antituberculosos (49).

Sensible arifampicina, resistente aisoniacida (Hr - TB): TB con resistencia
a isoniacida, pero sensibilidad a rifampicina (48).

Polirresistencia: TB con resistencia a un minimo de dos medicamentos
antifimicos, si pueden incluir rifampicina o isoniazida, pero no pueden ser
ambos (48).

Multidrogorresistente (MDR - TB): TB con resistencia a al menos rifampicina
e isoniacida (49).

MDR/RR TB: Es la agrupacion de personas que sean MDR o RR a TB, y van
juntos porque suelen recibir el mismo régimen de medicacion (49).

Pre extremodrogorresistente (Pre - XDR - TB): TB - MDR que también es
resistente a por lo menos una fluoroquinolona (46).
Extremodrogorresistente (XDR - TB): TB - Pre - XDR (Resistencia a
isoniacida, rifampicina y al menos una fluoroquinolona) sumado a por lo
menos resistencia a otro medicamento del grupo A (bedaquilina o linezolida)
(46).
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Para guiar el disefio de regimenes de medicacion antifimica contra TB

resistente a medicamentos se realizé una tabla en la que se divide a los

medicamentos en 3 grupos: A, By C. A continuacion, se presenta la tabla

Tabla 2: Cuadro modificado de las guias OMS de tratamiento de tuberculosis resistente a medicamentos

(46).
Grupos y pasos Medicamentos Nomenclatura
Grupo A: Levofloxacina O Lfx
Incluir los 3 medicamentos | Moxifloxacina M o Mfx

Bedaquilina B o Bdqg

Linezolida LolLzd
Grupo B: Clofazimina CoCiz
Agregar uno o ambos | Cicloserina O Cs
medicamentos Terizidona Trd
Grupo C: Etambutol E
Agregar para completar el | Delamanida DIm
régimen y cuando | Pirazinamida Z
medicamentos de los | Imipenem - cilastatina O Ipm - Cin
grupos Ay B no se puedan | meropenem Mpm
utilizar Amikacina Am

(O estreptomicina) (S)

Etionamida O Eto

Protionamida Pto

Acido p- aminosalicilico PAS

1.7.3 Tratamiento para tuberculosis resistente a medicacion

En pacientes con MDR/RR - TB y en pre XDR - TB, la OMS recomienda usar
un régimen BPaLM por 6 meses: Bedaquilina (B), pretomanida (Pa), linezolida
(L) y moxifloxacina (M). El tratamiento debe comenzarse asi solo se conozca
el estado de RR o MDR, y debe enviarse a hacer una prueba para detectar
resistencia a fluoroquinolonas, para saber si debe continuarse o eliminarse la
moxifloxacina (régimen BPaL). El esquema BPaLM o BPaL se recomienda en
personas que cumplan las siguientes condiciones: 1. MDR/RR - TB/ pre - XDR
- TB 2. Si tienen TB pulmonar o TB extrapulmonar a excepcion de TB
osteoarticular, del SNC y TB miliar 3. Deben tener 14 afios o0 mas 4. Tengan
VIH o no 5. No debe haber exposicion previa por mas de 1 mes a bedaquilina,
linezolida, delamanida o pretonamida y en caso de haber exposicién previa

debe demostrarse que hay sensibilidad todavia a estos medicamentos. 6. Las
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mujeres no deben estar embarazadas o lactando. La OMS recomienda el uso
de un régimen oral de 9 meses por encima de regimenes mas largos (Ejm: 18
meses) en pacientes con MDR/ RR - TB con sensibilidad a fluoroquinolonas.
El régimen de 9 meses consta de una fase intensiva de 4 meses (que se
puede extender a 6 meses si hay un resultado positivo de microscopia al final
de los primeros 4 meses) con bedaquilina (que se usa durante 6 meses en
total) junto a levofloxacina/moxifloxacina, etionamida, etambutol,
pirazinamida, isoniacida (en altas dosis) y clofazimina y una fase de
continuacion que dura 5 meses con levofloxacina/ moxifloxacina, etambutol,
pirazinamida y clofazimina. En embarazadas, se puede usar linezolida en vez
de etionamida por la totalidad del régimen de 9 meses. La recomendacion de
la OMS del régimen oral de 9 meses aplica en los siguientes casos: 1. Tienen
MDR/RR - TB sin resistencia a fluoroquinolonas, 2. No tienen TB
extrapulmonar severa o TB avanzada (Cavitaciones bilaterales o dafio
parenquimatoso extenso en radiografia de térax) 3. Exposiciéon menor a 1 mes
a bedaquilina, fluoroquinolonas, linezolida, etionamida y clofazimina, y en
caso de la exposicion a alguno ser mayor a 1 mes demostrarse sensibilidad
al medicamento. 4. Todos sin importar el estado de VIH 5. Todos los que, sin
importar la edad, no tienen confirmacion de TB o resistencias pero que tienen
alta probabilidad de tener MDR/RR - TB por poseer signos y sintomas de
tuberculosis sumado a historia de contacto con paciente confirmado con
MDR/RR - TB. En pacientes MDR/RR - TB con regimenes mas largos, deben
incluirse los 3 medicamentos del grupo Ay al menos uno del grupo B. En caso
de solo usar uno o dos medicamentos del grupo A, deben incluirse los dos
medicamentos del grupo B. Los medicamentos del grupo C se pueden agregar
al esquema en casos de que no se puede componer de solo medicamentos
del grupo Ay B. En la mayoria de los pacientes MDR/RR - TB con regimenes
largos se sugiere una duraciéon de 18 - 20 meses o0 en caso de haber
conversién en cultivo se sugiere una duracion de 15 - 17 meses que se puede
modificar de acuerdo a la respuesta del paciente. La OMS sugiere usar cultivo
y microscopia para la monitorizacion de la respuesta a tratamiento en
personas MDR/RR - TB y es recomendable repetir el cultivo de esputo una

vez por mes. En pacientes con Hr - Tb es recomendable un tratamiento de 6
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meses con rifampicina, etambutol, pirazinamida y levofloxacina, y no se
recomienda agregar estreptomicina u otros medicamentos inyectables.
Finalmente, se recomienda en pacientes MDR/RR- TB con coinfeccién VIH
comenzar la terapia antirretroviral lo antes posible pasadas las 8 semanas del

comienzo del tratamiento antifimico (46).

1.8 Mortalidad

La tuberculosis ocupa el decimotercer puesto como mayor causa de
mortalidad en el mundo y la segunda posicibn como mayor causa infecciosa
de muerte en el mundo, después de COVID 19 (2)(4)(5). A nivel mundial, cerca
de 1.3 millones de personas fallecieron en 2022 a causa de esta enfermedad,
de las cuales 35,000 pertenecen a la regidon de las Américas. En Ecuador, en
2019 la tuberculosis representd 0,7% de todas las muertes y fue la condicién
meédica numero 24 de mayor mortalidad. Se calculé que 3.3 de cada 100,000

habitantes en Ecuador murieron de tuberculosis en ese afio (12).

En 2022, %: de los casos totales de tuberculosis globalmente se encontraron
en estos 8 paises: India (30%), Indonesia (10%), China (7.1%), Filipinas
(7.0%), Pakistan (5.7%), Nigeria (4.5%), Bangladesh (3.6%) y finalmente la
Republica Democratica del Congo (3.0%). Las 2 regiones con mas casos de
muertes por TB fueron Africa y el Sureste de Asia, que juntas sumaron el 81%
de las muertes. El pais con mayor mortalidad por tuberculosis es India, que
abarca mas de ¥ del total de muertes en el mundo por la enfermedad (26%)
(12).

De acuerdo con estudios realizados en Tanzania, Sudafrica y Paraguay, los
factores asociados a mayor mortalidad son edad avanzada, coinfeccién con
VIH, resistencia a medicamentos de tuberculosis y haber recibido tratamiento
previo de TB. El género como factor relacionado a la mortalidad es un tema
de debate. Ciertos estudios como el de Tanzania, Dinamarca y Paraguay
concluyen que el género masculino se relaciona mas a mortalidad, mientras
que 2 estudios en Sudafrica difieren y proponen que el género masculino es
un factor protector contra la mortalidad (50)(51)(52)(53). La tuberculosis

extrapulmonar se puede presentar con afectaciébn de distintos 6rganos,

26



incluso con afectacion de mas de un solo 6rgano a la vez. Los tipos de TB
extrapulmonar mas comunes son: TB linfatica y TB pleural (54)(55). No
obstante, el tipo de TB extrapulmonar con mayor asociacion a mortalidad es
la TB meningea (55)(56).

En un estudio con una muestra similar al presente se observo que de los casos
registrados el 82 % fue diagnosticado en o durante la admision, y el 18 % fue
diagnosticado previamente. Asimismo, la media y rango intercuartil de los dias

desde la admisién al hospital y la muerte fueron 9y 3-18 respectivamente (57).
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CAPITULO Il: METODOLOGIA

2.1 Tipo de estudio
El presente estudio es de tipo transversal, observacional, retrospectivo y

descriptivo.

2.2 Poblacion del estudio

El total de pacientes que fallecieron por tuberculosis confirmada por
diagndstico microbiolégico en el Hospital General Guasmo Sur entre 2021 y
2023 fueron 99 y se utilizo la totalidad para el presente estudio.

Se utilizé la base de datos en Excel otorgada por el Hospital General Guasmo
Sur y las historias clinicas visualizadas en el sistema del hospital para filtrar a
los pacientes segun los criterios de inclusion y exclusién, y obtener asi la

poblacidn total para el presente trabajo.

2.3 Criterios de inclusidn

° Pacientes con diagnostico de Tuberculosis confirmado por
microbiologia que fallecieron.

) Pacientes que fueron atendidos en el Hospital General Guasmo Sur.

° Pacientes que fueron atendidos entre los afios 2021 — 2023.

2.4 Criterios de exclusion:

° Pacientes que fallecieron por una causa externa a la Tuberculosis, en
la que la enfermedad no tuvo ninguna influencia en el deceso.

) Pacientes que ya cumplieron el esquema antifimico de Tuberculosis y
gue se consideran curados por criterio microbioldgico, cuya nueva causa de

ingreso o fallecimiento no sea una recaida.

2.5 Técnicas e instrumentos de recoleccion de lainformacion.
Para la recoleccion de la informacion pertinente se uso la base de datos en
Excel que fue compartida por el hospital y el sistema del hospital para acceder
a las evoluciones y epicrisis de los pacientes y obtener los datos relacionados

con nuestra tabla de operacionalizacion de variables.
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2.6 Operacionalizacion de variables

Tabla 3: Tabla de operacionalizacion de variables.

Nombre de Indicador Tipo Resultado final
variable
Género (v. Sexo bioléaico Cualitativa o Masculino
independiente) g nominal . Femenino

o 10 -19

o 20 - 29

o 30 -39
Edad (v. AROS Cualitativa o 40 - 49
independiente) organizacional o 50 - 59

o 60 - 69

o 70-79

o 80 0 mas

Antecedente Primer
Diagnostico (v. | de tuberculosis | Cualitativa ;Iia n6stico
independiente) | con tratamiento | nominal g ]
exitoso o Recaida
Temporalidad o Diagnéstico
del diagnéstico Dias Cualitativa reciente
(v. nominal o Diagnostico
independiente) previo
e Antecedente o,

Hospitalizacion de Cualitativa o Hospitalizacion
.(V' , hospitalizacion | nominal previa .
independiente) previa por TB o Nuevo ingreso
Tiempo desde
admision hasta Dias Cuantitativa 10
la muerte (v. discreta
independiente)

o TB pulmonar
Tipo de TB Pruebas Cualitativa ;xtra Jrionar

b microbiolégicas | nominal b

o Tb pulmonar y

extrapulmonar

. Meningea

° Renal
Tipo de TB Pruebas Cuallitativa * g;?t:%ar:ar
extrapulmonar | microbioldgicas | nominal ® g

o Pleural

o Ocular

o Otica
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Mendicidad

[
° PPL
° Drogas
° Alcoholismo
o Tabaquismo
Factores de Factores de Cualitativa o  Diabetes
riesgo de TB (v. | . . Mellitus
. : riesgo de TB nominal . .
independiente) o Hipertension
arterial
. Insuficiencia
renal con criterio
dialitico
° VIH
. Neumonia
Comorbilidades | Comorbilidades Cualitativa * Anemia .
nominal ° Desnutricion
P/C
Adherencia al . ° Adherente
; Adherencia al o
tratamiento . Cualitativa . Abandono
e tratamiento )
antifimico (v. antituberculoso nominal o Irregular
independiente) o No ha recibido
. Resistencia a
Pruebas solo Rifampicina
Resistencia a microbiolbgicas o ° Resistencia a
) 2 Cualitativa L
tratamiento de deteccion nominal solo Isoniacida
antifimico de resistencia . MDR
antifimica . Polirresistencia
° XDR

2.7 Analisis de datos

Para la recoleccién y gestion de datos se utilizaron tablas en Excel. Para la

descripcion de las variables cualitativas, se estimaron las frecuencias y los

porcentajes. En cuanto a las variables cuantitativas, es decir respecto a edad

y los dias desde la admision a la muerte se estim6 la mediana y el rango

intercuartil. Para la creacién de las tablas se utilizd Google Docs y para la

creacion de los graficos se uso Excel.

2.8 Aspectos éticos

El presente estudio cumple con los criterios de ética y privacidad de los

reglamentos de la Universidad Catolica Santiago de Guayaquil y el Hospital

General Guasmo Sur.
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CAPITULO lll: RESULTADOS Y DISCUSION

3.1 Resultados

Tabla 4: Género, edad, diagnostico y hospitalizacion.

Caracteristicas n (99) %
Género
Masculino 77 78%
Femenino 22 22%
Edad MEDIANA (RIQ) 44 (33 - 61)
10 -19 1 1%
20 - 29 17 17 %
30 -39 21 21 %
40 - 49 21 21 %
50 - 59 11 11 %
60 - 69 14 14 %
70-79 11 11 %
80 0 méas 3 2 %
3
Diagnostico
Primer diagnostico 84 85%
Recaida 15 15%
Diagndstico reciente 53 54%
Diagndstico previo 46 46%
Hospitalizacion
Hospitalizacién previa 33 33%
Nuevo ingreso 66 67%
Dias desde admision hasta | 10 (5 - 16)
la muerte MEDIANA (RIQ)
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El total de pacientes con diagndstico de tuberculosis confirmado por prueba
microbioldgica que fueron atendidos en el Hospital General Guasmo Sur entre
2021y 2023y que fallecieron fue de 99. El 78% de los fallecidos era de género
masculino y el rango de edad en que la muerte por TB alcanzé su mayor
namero es entre los 20 y 50 afios (Tabla 4). No obstante, solo en menores de
edad y en personas de 80 afios en adelante se vio una prevalencia baja con
1 caso de menor de edad y 3 casos de personas de 80 afios en adelante. Por
otro lado, se vio una cantidad importante de fallecidos de 60 afios en adelante
con una suma de 28 de los 99 casos (28%). Dado a que se mantuvo un
namero entre promedio a elevado de casos en cada rango de edad desde los
20 a los 79 afios, la mediana fue de 44 con un rango intercuartil de 33 a 61

anos.

Hablando de la parte diagndstica, hubo una reparticion similar entre pacientes
con diagndstico reciente y pacientes con diagndstico previo con 54 % y 46%
respectivamente. En 85 % de los casos la muerte ocurrié en el primer
diagnéstico mientras que tan solo el 15% fueron recaidas. Asimismo, dos de
cada tres decesos (67%) fueron de nuevos ingresos y uno de cada tres
decesos perteneci6 a pacientes que ya habian sido hospitalizados
previamente en el hospital. Finalmente, la mediana del nimero de dias desde
gue los pacientes fueron admitidos hasta su muerte fue de 10, con un rango
intercuartil de 5 a 16 dias.

Gréafico 1: Porcentaje de tipos de TBEP. En naranja, el

porcentaje de la poblacion del estudio que presenta cada

forma de TBEP. En azul, el porcentaje de pacientes con
TBEP que presenta cada forma.

TB EXTRAPULMONAR
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Tabla 5: Frecuencias y porcentajes de casos de TBEP

Tipo de TB | N* % de fallecidos por TB | % del total de
extrapulmonar fallecidos con TB
extrapulmonar

Meningea 11 11% 44%
Renal 8 8% 32%
Intestinal 8 8% 32%
Ganglionar 3 3% 12%
Pleural 2 2% 8%
Otica 2 2% 8%
Ocular 1 1% 4%
TOTAL 35

# de TBEP por % del total de

caso fallecidos con TBEP

1 16 64%

2 8 32%

3 1 4%

TOTAL 25

De los 99 fallecidos, 25 presentaron una forma extrapulmonar de la
tuberculosis (25%) con un total de 35 formas de tuberculosis extrapulmonar
observadas (Tabla 5). Se observé ademas que 9 de los 25 fallecidos con TB
extrapulmonar (36%) tuvo mas de 1 forma de TBEP. Mientras 8 de los 25
(32%) presentod 2 formas, 1 de los 25 (4%) present6é 3 formas de TBEP. Por
altimo, 4 de los 9 casos de pacientes con mas de 1 forma de TBEP
correspondio a TB renal junto a TB intestinal. Cabe recordar que las formas
de Tuberculosis extrapulmonar contadas no incluye sospechas clinicas sino
solo las confirmadas por diagnostico microbiolégico o las apoyadas por
pruebas quimicas de alto valor diagndstico como ADA. La tuberculosis
meningea fue la forma de TBEP mas observada en los muertos por

tuberculosis, con 11 casos, estando presente en el 11% del total de muertos
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por TB y en el 44% de los fallecidos con TBEP (Gréfico 1). Las otras 2 formas
mas comunes de tuberculosis extrapulmonar fueron TB renal y TB intestinal
con 8 casos cada una y estando presente cada una en el 32% de los casos
de TBEP. Finalmente, el resto de las formas extrapulmonares diagnosticadas
fueron TB ganglionar, pleural, oOtica y ocular con 3,22 y 1 caso

respectivamente.

Gréfico 2: Factores de riesgo de tuberculosis Gréfico 3: Comorbilidades de tuberculosis

FACTORES DE RIESGO DE TB COMORBILIDADES DE TB

120%

100%

80%

60%

40%

NEUMONIA ANEMIA DESNUTRICION
P/C

Como se observa en el grafico 2, entre los factores de riesgo tomados en
cuenta para esta investigacion estan los sociales como mendicidad e historial
de privacién de la libertad, habitos como drogas, alcoholismo o tabaquismo, y
enfermedades como diabetes mellitus, hipertension arterial, insuficiencia renal
con criterio dialitico y VIH. Los 3 factores de riesgo que se encontraron en
mayor numero fueron: Primero, el uso o historial de uso de drogas con 41%;
y compartiendo el segundo lugar con 30% cada uno estan VIH y estado activo
o historial de privacion de libertad. Por otro lado, la mendicidad se vio en 12%
de los casos, y en cuanto a habitos los resultados fueron: Drogas, 41%,
alcoholismo 18% vy tabaquismo 14%. Por udltimo, con respecto a las
enfermedades, 30% tenia VIH en estadio SIDA, 25% eran diabéticos, 23%

hipertensos y 11 % insuficientes renales con criterio dialitico.

Apenas 3 patologias se vieron en un porcentaje importante de los muertos por
tuberculosis entre 2021 y 2023: Neumonia, anemia y desnutricion proteico-
caldrica (Grafico 3). La neumonia confirmada por métodos microbiologicos se
vio en 22% de los pacientes, y muchos otros posibles casos fueron

descartados por falta de confirmacion microbioldgica. Por su parte, la anemia
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ocurrié en algun punto de la enfermedad en la totalidad de los casos a
excepcion de 1, con un total de 98 de 99 pacientes. Finalmente, la malnutricion
ha sido descrita como un factor de riesgo de tuberculosis, asi como una
consecuencia de la enfermedad, por lo que se ha decidido colocarla como una
comorbilidad. El estado de desnutricion proteico-calorica ocurrio en casi 3 de
cada 4 casos de tuberculosis, 74%.

Tabla 6: Adherencia y resistencia al tratamiento antifimico.

N* % de % del total de
Resistencia a medicamentos falleci | fallecidos con
dos resistencia a

por TB [ medicamentos

Resistencia a solo Rifampicina 10 10% 42%
Resistencia a solo Isoniacida 4 4% 17%
MDR/Rifampicina e Isoniacida 7 7% 29%
Polirresistencia: Rifampicina y 1 1% 4%
kanamicina

Pre - XDR: Resistencia a rifampicina 2 2% 8%
TOTAL 24

Resistencia a rifampicina 20 20% 83%
Resistencia a isoniacida 13 13% 54%

Adherencia al tratamiento

Adherente 23 23% 43%
Abandono 28 28% 53%
Irregular 2 2% 4%
TOTAL 53 54%
No ha recibido 46 46%

No adherentes al tratamiento con

resistencia al tratamiento antifimico 12 12% 50%

35



3.2 Discusion

En primer lugar, en nuestro trabajo se observé que el 78% de los muertos por
TB eran de género masculino. Los valores se asemejan en gran proporcion a
un estudio en Paraguay realizado entre 2015y 2016 en el que se observo que
de los muertos por TB el 76% eran varones y 24% mujeres (53). Un estudio
sudafricano y uno en Tanzania revelan porcentajes menos distantes entre el
namero de muertos de genero masculino y femenino. El estudio sudafricano
muestra porcentajes de 55% y 45% y el estudio en Tanzania de 59% y 41%
(50) (51). Ahora, la predominancia de muertes en hombres podria ser un
reflejo de la incidencia de la enfermedad en cada género, pues en 2022 a nivel
global, el 62,5% de las personas mayores de 14 afios que desarrollaron
tuberculosis fueron varones mientras en Ecuador el género masculino
represento el 68,5% de los casos de TB documentados hasta la semana 51
de 2023 (12)(13). Por otro lado, hay informacion mixta sobre el riesgo de
muerte asociado al género masculino. Estudios en Sudafrica proponen que el
género masculino es un factor protector contra la muerte por TB, mientras que

estudios en Europa y en América lo asocian a la muerte (50)(51)(52)(53).

Los rangos de edad que tuvieron mayor cantidad de muertos fueron de 30 -
39y 40 - 49, ambos con 21 casos, pero se podria incluir también el rango de
20 a 29 afios porque tuvo 17 casos. En este estudio, la mediana fue de 44
afnos con un rango intercuartil de 33 a 61. Un estudio sudafricano publicado
en 2017 describio que el rango de edad en que mayor muertes hubo fue entre
18 a 49 afios, lo cual corrobora lo descrito en el presente trabajo (50). De igual
manera, 2 estudios mostraron una mediana y un rango intercuartil muy similar
al nuestro: El primero en un Hospital en Mendi, Paptia Nueva Guinea, en el
continente de Oceania que mostré6 una mediana de 40 afios y un rango
intercuartil de 28 a 50 afos, y el segundo fue el estudio paraguayo que
presentd una mediana de 49,5 y un rango intercuartil de 34 a 66 (53) (57).
Quizas la diferencia de rangos intercuartiles entre el presente trabajo y el de
Mendi se debe a una cuestion de género pues en aquel trabajo la mediana y
rango intercuartil (RIQ) bajan en el género femenino, observandose una

mediana de 37 y rango intercuartil de 28 a 40 afios en mujeres, mientras que
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en hombres la mediana es de 40 y el RIQ de 30 a 60 aflos que es muy cercano
al de nuestro trabajo. La diferencia en el rango intercuartil general puede
deberse a que en el presente estudio el 78% de los fallecidos es de género
masculino, mientras en el estudio de Mendi tan solo el 63% de los fallecidos
lo es (53) (57).

No se encontré otros articulos que hablen sobre la hospitalizacion en
pacientes fallecidos con tuberculosis. El Gnico dato que se encontré en otro
articulo fue el numero de dias desde la admision hasta la muerte. En el
presente trabajo se encontrd una mediana de 10 dias desde la admision hasta
la muerte, con un rango intercuartil de 5 a 16. En el estudio de Mendi
mencionado previamente se observdé una mediana de 9 dias y un rango

intercuartil, lo cual se asemeja mucho a lo encontrado en nuestro estudio (57).

El 75%% de los fallecidos tuvo tuberculosis pulmonar, y 25% present6 alguna
forma extrapulmonar de la enfermedad. EI mismo porcentaje se obtuvo en el
estudio sudafricano de 2017, 25% de formas extrapulmonares (50). Por
altimo, el porcentaje se corrobora con un estudio en Tanzania publicado en
2021 que describié las caracteristicas de 1927 muertes por tuberculosis y
presenté el 23% de formas extrapulmonares (51). El Gnico estudio que mostré
un porcentaje menor fue el de Paraguay con un 12% de formas
extrapulmonares entre 594 fallecidos (46%). Las 3 formas mas observadas en
nuestro estudio fueron: TB meningea, TB intestinal y TB renal y a pesar de no
encontrar otras investigaciones que indiquen el porcentaje de cada forma en
una poblacion de personas fallecidas por tuberculosis, si se encontrd que las
personas con formas de TB del SNC (como la TB meningea) y del abdomen

(como la TB intestinal) son las mas propensas a la muerte (60).

Ademas del estudio paraguayo con datos de mortalidad de los afios 2015 -
2016, no hay otros trabajos que incluyan los factores de riesgo de TB como
PPL, alcoholismo, tabaquismo, y diabetes. El Unico factor de riesgo estudiado
en varios articulos es el VIH y el porcentaje de pacientes fallecidos con VIH

en cada estudio varia bastante. En el presente trabajo el 30% de los pacientes
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tenia el diagndstico de VIH. En el estudio paraguayo el 26% de los pacientes
que murieron con TB tenia VIH, en el estudio sudafricano el 86% y en
Tanzania el 56% (50) (51) (53). A pesar de tener datos tan distintos, se puede
inferir que al menos ¥ de los pacientes con diagnéstico de tuberculosis que

fallecen tienen VIH.

El 24% de los pacientes tiene resistencia a tuberculosis en el presente estudio.
Es muy importante analizar que cerca del 60% de pacientes no era adherente
al tratamiento. Ademas, la mitad de los fallecidos con resistencia al

tratamiento antifimico no era adherente al tratamiento.

Finalmente, las condiciones mas observadas en los pacientes con
tuberculosis atendidos en el Hospital General Guasmo Sur entre los afios
2021 y 2023 que fallecieron fueron: Género masculino, tuberculosis
extrapulmonar, VIH, uso o historial de uso de drogas, estado activo o historial
de privacion de la libertad, anemia, desnutricion proteico - caldrica, no

adherencia al tratamiento antifimico y resistencia al tratamiento antifimico.
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CAPITULO IV: CONCLUSIONES Y
RECOMENDACIONES

4.1 Conclusiones

Las condiciones mas observadas en los pacientes con tuberculosis atendidos
en el Hospital General Guasmo Sur entre los afios 2021 y 2023 que fallecieron
fueron: Género masculino, tuberculosis extrapulmonar, VIH, uso o historial de
uso de drogas, estado activo o historial de privacion de la libertad, anemia,
desnutricion proteico - caldrica, no adherencia al tratamiento antifimico y

resistencia al tratamiento antifimico.

El género y grupo etario mas comun en la poblacion del estudio fue el

género masculino y el rango de edades entre los 20 y 49 afios.

El 33% de los pacientes que fallecieron por tuberculosis entre 2021 y 2023
habia sido hospitalizado previamente y 67% muri6 en su primera

hospitalizacion.

La mediana de dias desde la admisién al hospital hasta la muerte fue de 10

dias con un rango intercuartil de 5 a 16 dias.

Se encontraron 25 casos de TB extrapulmonar y las formas extrapulmonares

con mayor presencia fueron TB meningea, intestinal y renal.

Los factores de riesgo de TB que mas se encontraron en los fallecidos fueron:
Uso o historial de drogas, VIH fase SIDA, y estado activo o historial de
privacion de libertad, mientras que neumonia, anemia y desnutricion proteico-

caldrica fueron las comorbilidades mas vistas.

En 53 de los 99 casos los pacientes ya habian tomado tratamiento antifimico
y el 57% no era adherente al tratamiento. Finalmente, se registraron 24 casos
de resistencia a tratamiento antituberculoso. El 42%, 10 de esos 24 casos,

correspondio a resistencia a solo rifampicina, 17% resistencia a solo
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isoniacida con 4 casos, 29% a pacientes MDR con 7 casos, 4% a
polirresistencia de rifampicina y kanamicina con 1 caso y 8% a pacientes pre

- XDR con 2 casos.

4.2 Recomendaciones

Se recomienda realizar en Ecuador estudios de caracter correlacional entre
tuberculosis y las principales caracteristicas observadas en los pacientes
fallecidos de este trabajo: Género masculino, tuberculosis extrapulmonar, VIH,
uso o historial de uso de drogas, estado activo o historial de privacion de la
libertad, anemia, desnutricion proteico - caldrica, no adherencia al tratamiento

antifimico y resistencia al tratamiento antifimico.

Se recomienda realizar un seguimiento mas ajustado a los pacientes con
tuberculosis que estan tomando tratamiento antifimico para evitar abandonos

y desarrollo de resistencia al tratamiento.
Se recomienda el reconocimiento temprano de factores que se asocien a

tuberculosis extrapulmonar y resistencia a medicamentos para un diagndstico

precoz y la modificacion del tratamiento antifimico a tiempo.
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