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RESUMEN

Introduccion: La tuberculosis (TB) es una de las principales enfermedades infecto-
contagiosas en el Perl con un tratamiento largo y en muchas ocasiones dificil, por lo
tanto, poder predecir el resultado post tratamiento resulta necesario. Objetivo: Evaluar
si la carga de bacilos acido alcohol resistentes (BAAR) en la baciloscopia, con diferentes
grados de positividad, es un predictor de la respuesta al tratamiento antituberculoso.
Método: Estudio tipo cohorte histérico en el cual se revisaron 235 historias de
pacientes con TB divididos segun el resultado de su baciloscopia a los 2 meses de terapia
antituberculosa (65 con resultado positiva y 170 con resultado negativo) atendidos en
el Hospital Victor Lazarte Echegaray en el periodo 2010- 2019. Resultados: El 55% de los
pacientes que no negativizaron presentaron una alta carga bacilar en el diagnéstico,
mientras que solo hubo un 7% de carga bacilar alta en quienes si tuvieron adecuada
respuesta al tratamiento antituberculoso, correspondiente a un incremento del riesgo
mala respuesta en 15.64 veces (IC95%: 6.3-38.8) luego de ajustar a las variables de
confusion. Conclusidn: La alta carga de BAAR en la baciloscopia es un predictor de mala

respuesta al tratamiento antituberculoso.

Palabras clave: tuberculosis, respuesta al tratamiento, baciloscopia.



ABSTRACT

Introduction: Tuberculosis (TB) is one of the main infectious and contagious diseases in
Peru with a long and often difficult treatment, therefore, being able to predict the post-
treatment outcome is necessary. Objective: To assess whether the smear load, with
different degrees of positivity, is a predictor of the response to tuberculosis treatment.
Method: a historical cohort study in which 235 histories of patients with TB were divided
according to the result of their smear after 2 months of tuberculosis therapy (65 with a
positive result and 170 with a negative result) treated at the Victor Lazarte Echegaray
Hospital in the period 2010 - 2019. Results: 55% of patients who did not negativize had
a high bacillary load in the diagnosis, while there was only 7% high bacillary load in those
who did have adequate response to tuberculosis treatment, corresponding to an
increased risk Bad response in 15.64 times (95% Cl: 6.3-38.8) after adjusting for

confounding variables.

Conclusion: the high smear load is a predictor of poor response to tuberculosis

treatment.

Keywords: tuberculosis, response to treatment, smear.
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. GENERALIDADES
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PACIENTES CON TUBERCULOSIS PULMONAR.
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2.1. Autor(a): Diaz Ramos Keidy Pamela
2.2. Asesor(a): Dr. Tresierra Ayala Miguel Angel
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3.1. De acuerdo a la orientacién o Finalidad: Aplicada
3.2. De acuerdo a la técnica de contrastacion: Analitica

Area o Linea de Investigacién: Enfermedades infecciosas y tropicales

5. Unidad Académica: Escuela de Medicina Humana

6. Institucion y Localidad donde se desarrollé el Proyecto: Hospital “Victor Lazarte

Echegaray”
7. Duracidn total del Proyecto:
7.1. Fechade Inicio: Marzo 2019

7.2. Fecha de Término: Noviembre 2019



El presente proyecto tuvo como objetivo evaluar si la carga de BAAR en la
baciloscopia diagndstica de tuberculosis es un buen predictor de la respuesta al
tratamiento. Tomando como punto de corte de 2 meses de tiempo de respuesta al
tratamiento. El tipo de estudio elegido fue Analitico longitudinal, tipo cohorte
histdrico. La poblacidn estuvo integrada por pacientes adultos con tuberculosis
pulmonar con una baciloscopia positiva antes de iniciar el tratamiento. El método de
recoleccion de datos fue obtener los resultados de las baciloscopias en el momento
del diagnéstico y a los dos meses de tratamiento. Los pacientes con baciloscopia
positiva fueron divididos en dos grupos: Grupo | Alta carga bacilar, es decir, cohorte
expuesta (esputo 3+) y grupo |l Carga bacilar no alta (esputo 1+ y 2+ combinados), es
decir, cohorte no expuesta. Para medir las variables cuantitativas se usé la prueba

de T student y las variables cualitativas fueron medias con la prueba de chi cuadrado.



Il PLAN DE INVESTIGACION
1. Introduccion:

La tuberculosis es una enfermedad infecciosa, contagiosa, prevenible y curable. (1)
En el afio 2018, la OMS (2) estimd que aproximadamente 10 millones de personas
enfermaron de tuberculosis, de las cuales sélo se detectaron y notificaron 6,1
millones, mientras que 4 millones de enfermos no fueron diagnosticados. El agente

causal es Mycobacterium tuberculosis, bacilo acido alcohol resistente. (2)

En el Perq, la tuberculosis ocupa el décimo quinto lugar entre todas las causas de
muerte, con 31 668 casos notificados, con una incidencia de 99.5 cada 100 000
habitantes para el afio 2018.(3), las personas con tuberculosis son diagnosticadas y
tratadas de manera gratuita, mas del 70% en el MINSA, otro 20% en ESSALUD vy el

resto repartidos entre centros penitenciarios, policiales y de las Fuerzas Armadas. (4)

La Baciloscopia es una prueba microscépica de extendido de esputo, usada para
detectar la presencia del bacilo tuberculoso. (5) Una de las técnicas mas utilizada es
con la tincién de Ziehl Neelsen, que muestra el bacilo dcido alcohol resistente (BAAR).
(6) La baciloscopia se puede cuantificar mediante la cantidad de cruces, segun el
nlimero de microorganismos observados en cierto nimero de campos al microscopio
Optico, en ese sentido tres cruces significa encontrar mas de 10 / campo (por 20
campos observados), dos cruces es 1 a 10/campo (en 50 campos), y una cruz es
encontrar menos de 1/campo (por 100 campos). Para cuestiones operacionales y de

decisiones médicas, la Norma técnica de Salud vigente considera caso de



tuberculosis a todo aquel que presente una baciloscopia positiva (+, ++ 0 +++)
excluyendo aquellos resultados paucibacilares (de 1 a 9 BAAR) los cuales requieren
ser confirmados por métodos de diagndstico mas sensibles (PCR en tiempo real,
cultivo, entre otros). Sin embargo, apelando a los otros criterios de deteccién como
los clinicos, radioldgicos, inmunoldgicos o epidemioldgicos se pueden definir

también como caso de Tuberculosis. (7) (8)

Las indicaciones para iniciar tratamiento antituberculoso son: Pacientes con
tuberculosis pulmonar frotis positivo o negativo. Pacientes con tuberculosis
extrapulmonar, excepto compromiso miliar, SNC y osteoarticular. Pacientes nuevos
o antes tratados (recaidas y abandonos recuperados). El esquema de tratamiento
gue actualmente se basa en los medicamentos de primera linea. Son los principales
medicamentos antituberculosos debido a su mayor efecto bactericida y menor riesgo
de eventos adversos. Estos medicamentos son isoniacida, rifampicina, pirazinamida,
etambutol y estreptomicina. La primera fase consta de 2 meses (HREZ) diario 50

dosis. LA segunda fase 4 meses (H3R3) tres veces por semana (54 dosis) (7)

La carga bacilar en el frotis de esputo previa al tratamiento es sugestiva de la
gravedad de la enfermedad, y puede afectar el tiempo de la conversion del frotis a

negativo y alterar el resultado del tratamiento final. (9)

Después de iniciar un tratamiento antituberculoso eficaz, la carga bacilar decrece
rapidamente en un importante nimero de casos (10,11); este descenso se produce

generalmente al segundo mes de tratamiento. (12, 13) Sin embargo, se ha mostrado
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que el tiempo de negativizaciéon de la baciloscopia estd influenciada por algunos
factores clinicos, que son responsables de la demora en la negativizacidon
bacteriolégica a pesar de que los pacientes estuvieran bajo un tratamiento
adecuado. (14,15) La diabetes fue uno de los principales factores que se asociaron a

la persistencia de baciloscopia positiva después de dos meses. (16, 17)

Los pacientes que hayan tenido un tratamiento previo, una variacién del IMC durante
el primer mes de tratamiento y el resultado positivo de esputo al segundo mes,
serian los que fracasaran al esquema de tratamiento con medicamentos de primera
linea, por lo tanto tendrian una mala respuesta al tratamiento. (8, 13, 15, 18, 19, 20,

21)

La carga bacilar antes del tratamiento se relacionaria con la condicién de egreso de
los pacientes, y una baciloscopia negativa, seria un buen predictor de tratamiento,

por lo tanto significaria un buen prondstico. (22, 23)

Un estudio llevado a cabo en Lima — Peru, observé que a medida que se incrementa
la carga bacilar, el nimero de factores de riesgo como la diabetes, el tabaco y la
pobreza también aumentan; es decir ambos tienen una relacién directa. (17, 24) y

estarian relacionados con la demora de negativizacidn bacterioldgica.

La presente investigaciéon se enfocard a estudiar si la carga de BAAR en la
baciloscopia, ya sea “alta” (+++) o “no alta” (+, ++) (9), sirve como un predictor de
respuesta al tratamiento antituberculoso. Tomando el tiempo de negativizacién del

esputo (< de 2 meses 6 >de 2 meses); dado que en nuestro medio no se han realizado
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estudios sobre la importancia de conocer estos resultados para poder aplicarlos a la
clinica y asi lograr un tratamiento antituberculoso eficaz con una tasa de infectividad

reducida en el menor tiempo posible.

2. Problema: ¢Es la carga bacilar un predictor de respuesta al tratamiento en pacientes

con tuberculosis pulmonar?

3. Objetivos:

3.1. General: Evaluar si la carga de BAAR en la baciloscopia, con
diferentes grados de positividad, es un predictor de la respuesta al

tratamiento antituberculoso.

3.2. Especificos:

1. Calcular el porcentaje de pacientes con respuesta al tratamiento

antituberculoso y carga bacilar alta al momento del diagndstico.

2. Calcular el porcentaje de pacientes con respuesta al tratamiento

antituberculoso y carga bacilar no alta al momento del diagndstico.

3. Establecer el efecto de la carga bacilar alta al momento del

diagndstico en la respuesta al tratamiento antituberculoso.

12



4, Hipétesis:

HO: La carga bacilar no es un predictor de respuesta al tratamiento en pacientes con

tuberculosis pulmonar.

H1: La carga bacilar si es un predictor de respuesta al tratamiento en pacientes con

tuberculosis pulmonar

5. Material y método:

5.1. Disefo de estudio: Se realizé un estudio analitico, longitudinal; con

disefio de cohorte, historico.

Expuestos Con respuesta al
) tratamiento
] Carga bacilaralta
(+++)
Pacientes con diagndstico " 5in respuesta al tratamiento
de tuberculosis pulmonar,
atendidos en HVLE. No Expuestos ) )
_ | Sin respuesta al tratamiento
Carga bacilar no alta @
{+0++) el

e Con respuesta al
tratamiento

Linea de investigacion

HVLE: Hospital Victor Lazarte Echegaray.
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5.2. Poblacién, muestra y muestreo:

Poblacidn universo: Pacientes adultos con Tuberculosis pulmonar

secundaria.

Poblacion accesible: Pacientes con diagndstico de tuberculosis pulmonar
sin tratamiento antituberculoso previo, atendidos en el Hospital Victor

Lazarte Echegaray en el periodo 2010- 2019.

CRITERIOS DE INCLUSION:

- Adultos diagnosticados con TBC pulmonar

- Pacientes con prueba de baciloscopia positiva

CRIRERIOS DE EXCLUSION

- Pacientes con antecedente de tratamiento previo de TBC

- Pacientes monodrogoresitentes, polidrogoresitentes y

multidrogoresistentes.

- Pacientes con tratamiento antituberculoso irregular

- Pacientes fumadores

- Trabajadores de mineria

Tamaiio de la Muestra:

Se utilizara la férmula estadistica para estudio tipo cohortes:
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Tamafios de muestra para aplicar el test yZ

(zl_% J(L+6)P(1-P)+z, 6P, (1-P)) +P2(1—P2)]

T §(P,—P,)

; Ny = b1y

Donde:
= I’; es la proporcion esperada en la poblacion i, 1=1, 2,
= ¢ eslarazdm entre los dos tammafios muestrales,
- T = P, +¢P, .
1+4d

Z1-az = 1,96 (Coeficiente de Confiabilidad al 95% de confianza)

Z1-g = 10,8416 (Coeficiente asociado al 80% de Potencia de Prueba)

= P eselriesgo en expuestos,

= I es el riesgo en no expuestos,

|5

ER

= Py y P2 se relacionan con RR del modo siguiente: P}, =F,REK, IF, =

{ es la razon entre el tamafio muestral de no expuestos y el de expuestos.

Tamaiios de muestra. Estudios de cohorte:

Datos:
Riesgo en expuestos: 16,100%
Riesgo en no expuestos: 2,800%
Riesgo relativo a detectar: 5,730
Razdn no expuestos/expuestos: 4,00
Mivel de confianza: 05, 0%
Resultados:
Potencia (%) Tamafio de la muestra™®
Expuestos| Mo expuestos Total
80,0 47 188 235

*Tamafios d= muestra para aplicar 2l test ¥* con la correcion por
continvidad d= Yates ().
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Muestreo: Aleatorio simple.

5.3. Definicion operacional de variables:

VARIABLE DEFINICION OPERACIONAL INDICADOR Tipo y Escala
INDEPENDIENTE
Resultado de “+++” en baciloscopia o
. . . Cualitativa
. diagnéstica. Mds de 10 BAAR observados Sl .
Carga bacilar alta . . s Nominal
mediante microscopia Optica usando la NO Dicotémica
tincion de Ziehl-Neelsen. (9,16, 19, 24, 33, 34)
DEPENDIENTE
Negativizacién de la baciloscopia a los 2 Si Cualitativa
Respuesta al meses de tratamiento, con cultivo negativo. N Nominal
tratamiento (9, 13, 15, 18,19, 23, 34) ° Dicotémica
VARIABLES INTERVINIENTES
e Sociodemogréficas
Tiempo transcurrido desde el nacimiento L
e . o Cuantitativa
Edad hasta la hospitalizacién y registrada en la Afos )
e e de razén
historia clinica (HC).
’ ‘ . Hombre Cualit?tiva
Sexo Género del paciente, registrado en la HC. . Nominal
Mujer s
Dicotomica
3 Labor q.ue realiza actualmfa,nte me(.jiante el Desempleado Cualitz.ativa
Ocupacion cual recibe una remuneracion que sirve para Nominal
. . Empleado s
cubrir sus necesidades. Dicotdmica
Analfabeto
Mayor grado de instrucciéon académica Primaria Cualitativa
Grado de instruccion alcanzado, considerando como logrado el . Nominal
. ) Secundaria L
haber culminado dicha etapa. Politdmica
Superior
. Cualitati
. Estado en el cual el paciente depende del S| uaiitativa
Dependencia . . Nominal
cuidado de otra persona sea o no familiar. NO L,
Dicotomica
e Clinicos
Historia de hospitalizacién previa mayor o S| Cualitativa
Hospitalizacion previa igual a 48 horas, dentro de los ultimos 3 NO Nominal
meses. Dicotomica
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Cualitativa

. Historia de uso de farmacos esteroideos S| i
Uso de esteroides s Nominal
dentro de los ultimos 3 meses. NO L,
Dicotomica
e . I . - Cualitativa
Antibioticoterapia Antibioticoterapia recibida en los 3 meses SI Nominal
revia. revios, consignado en la HC. s
P P & NO Dicotomica
Diagndstico de alguna enfermedad crdnica o
. L . S| Cualitativa
Presencia de gue implique el uso de farmacoterapia )
o L Nominal
comorbilidad prolongada: Enfermedad renal crénica, Lupus NO L,
. s - . Dicotomica
eritematoso sistémico, Artritis reumatoide.
: . . - .- . . Cualitativa
¢ Diabetes Mellitus Diagndstico médico de Diabetes Mellitus SI Nominal
ipo 2 (DM2 tipo 2 en la historia clinica. e
tipo 2 ( ) P NO Dicotdmica
: iz ial . . . L . S| Cualitativa
e Hipertension arterial | Diagndstico de hipertensidon arterial en la Nominal
(HTA) historia clinica. NO o
Dicotomica
Paciente con infeccion por el VIH o S| Cualitativa
e VIH/SIDA diagnodstico de SIDA, con o sin tratamiento NO Nominal
TARGA. Dicotdmica
. Valor absoluto de la primera hemoglobina al Cuantitativa
Hemoglobina . o delap & g/dL \
ingreso hospitalario. de razén
indice de masa corporal | Relacién entre el peso (kg) y el cuadrado de
(1mc) la altura (metro). Kg/m2 Cuantitativa

de razén
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5.4. Procedimientos y técnicas:

1. Se consiguieron los permisos correspondientes por parte del ente
hospitalario y de la universidad.

2. Se seleccionaron todas las historias clinicas entre el 2010 y 2019 con el
diagnéstico de Tuberculosis pulmonar.

3. Cada historia fue revisada minuciosamente a fin de obtener los datos para
las variables consideradas en la tabla anterior.

4. Se observo la baciloscopia del diagnéstico, anotando si era de alta carga
bacilar o no; antes de iniciar el tratamiento. (9, 13, 15, 18,19, 23, 34)

5. A los dos meses de tratamiento se evidencio el resultado de una nueva
baciloscopia y del cultivo del esputo, si era negativa significaba una buena
respuesta, caso contrario era mala respuesta al tratamiento con farmacos
de primera linea. (9, 13, 15, 18,19, 23, 34)

6. Esta informacion fue ordenada en una hoja de calculo para su posterior

analisis estadistico.
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Tuberculosis pulmonar
confirmada por baciloscopia
en los afos 2010- 2019

(n=560)

Historias clinicas repetidas

Historias que no cumplen con los
criterios de inclusidn y exclusion

(n=167)

Tuberculosis pulmonar
sensible a tratamiento

(n=393)

CARGA BACILAR ALTA(+++)
(n=172)

CARGA BACILAR NO ALTA
(+,++)

(n=221)

Seleccién aleatoria
(n=47)

Seleccién aleatoria
(n=188)
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5.5.

PLAN DE ANALISIS DE DATOS:

Se utilizd el programa estadistico IBM-SPSS versién 25 para Windows, el
analisis descriptivo consistié en el calculo de frecuencias segun la respuesta al
tratamiento antituberculoso y el promedio de las variables cuantitativas. Para
analizar las variables cuantitativas entre ambos grupos (con y sin respuesta al
tratamiento), se aplicé la prueba T de Student. Para analizar las variables
cualitativas, se utilizoé la prueba de Chi cuadrado. El analisis bivariado se realizé
mediante el cdlculo del Riesgo relativo, como medio de prediccidon de la
enfermedad, los factores con RR>1 y p <0.05 por prueba de chi-cuadrado,
seran considerados factores de riesgo. Los factores que obtengan un p <0.05
en el andlisis bivariado, seran utilizados para construir el modelo multivariado
de regresion logista a fin de determinar el RR ajustado, obteniendo asi los

factores de riesgo independientes de Tuberculosis Pulmonar.

5.6. Aspectos éticos:

La presente investigacidon contd con la autorizacidén del comité de investigacion
y ética del HVLE y de la UPAQ, debido a la naturaleza del estudio en donde solo
se observaron historias clinicas, se consideré los principios de la declaracion
de Helsinki Il en sus numerales 11, 22y 22(25) y la ley general de salud del Peru

(26)
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[ll.  RESULTADOS

En la tabla 1 se presentan las caracteristicas generales de la muestra
estudiada en donde se aprecia que los pacientes que no negativizaron
baciloscopia a los 2 meses de tratamiento antituberculoso eran
significativamente mayores de quienes si negativizaron (p=0.024); asi mismo
no se observo diferencia entre el indice de masa corporal de ambos grupos.
Tampoco se encontré asociado el sexo, la ocupacién, la dependencia o el

grado de instruccion (p>0.05).

La tabla 2 muestra las caracteristicas clinicas, en donde el valor de la
hemoglobina promedio de quienes no negativizaron fue significativamente
mas bajo que el grupo que si obtuvo respuesta al tratamiento (10.8 vs 11.8
g/dl, respectivamente). La carga bacilar increment6 dicho riesgo en 4.97 veces
(p<0.001); asi mismo se asociaron de forma bivariada la presencia de
comorbilidades, siendo la de mayor riesgo la presencia de diabetes mellitus

tipo 2 en el paciente con tuberculosis (RR: 3.31, p<0.001).

Finalmente, luego de ajustar las variables de confusion obtuvieron como
factores de riesgo independientes para la no negativizacion de baciloscopia a
la carga bacilar alta, la presencia de comorbilidad y el padecer de diabetes

mellitus tipo 2 (Tabla 3).
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Tabla 1. Caracteristicas generales los pacientes con tuberculosis pulmonar del Hospital

Victor Lazarte Echegaray atendidos en el periodo 2010-2019 incluidos en el estudio.

Negativiza baciloscopia

No Si
RR [IC95%] Valor p
(n=65) n(%) (n=170) n(%)
Edad (afios) 55.3+21.1 48.6 + 20.1 No aplica 0.024*
IMC (Kg/m?) 23.1+54 224+35 No aplica 0.232*
Sexo
Masculino 38 (59%) 103 (61%) 0.94 [0.62-1.43] 0.766
Femenino 27 (41%) 67 (39%)
Ocupacion
Desempleado 34 (52%) 61 (36%) 1.62 [1.07-2.44] 0.022
Empleado 31 (48%) 109 (64%)
Dependencia
Si 4 (6%) 3 (2%) 2.14[1.08-4.20]  0.077
No 61 (94%) 167 (98%)
Grado de instruccion
Ninguno/primaria 13 (20%) 37 (22%)
Secundaria 21 (32%) 48 (28%) No aplica 0.825
Técnico/superior 31 (48%) 85 (50%)

IMC: indice de masa corporal.

*T de student para muestras independientes.

Fuente: servicio de archivo del Hospital Victor Lazarte Echegaray.
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Tabla 2. Analisis bivariado de las caracteristicas clinicas y laboratoriales de los pacientes
con tuberculosis pulmonar del Hospital Victor Lazarte Echegaray atendidos en el periodo

2010-2019 incluidos en el estudio.

Negativiza baciloscopia

No Si
RR [IC95%] Valor p
(n=65) n(%) (n=170) n(%)
Hemoglobina (g/dl) 10.8+1.9 11.8+1.7 No aplica <0.001*
Carga bacilar alta
Si 36 (55%) 11 (7%) 4.97 [3.43-7.19]  <0.001
No 29 (45%) 159 (93%)
Antibioticoterapia
Si 1(2%) 5 (36%) 0.59[0.98-3.61]  0.542
No 64 (98%) 165 (64%)
Comorbilidades
Si 52 (80%) 56 (33%) 4.70 [2.71-8.16] <0.001
No 13 (20%) 114 (67%)
VIH/SIDA
Si 27 (42%) 29 (17%) 2.27[1.54-3.36]  <0.001
No 38 (58%) 141 (83%)
Hipertension arterial
Si 18 (28%) 32 (19%) 1.42[0.91-2.21] 0.137
No 47 (72%) 138 (81%)
Diabetes mellitus 2
Si 14 (22%) 4 (2%) 3.31[2.35-4.67]  <0.001

No 51 (78%) 166 (98%)

*T de student para muestras independientes.

Fuente: servicio de archivo del Hospital Victor Lazarte Echegaray.
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Tabla 3. Andlisis multivariado de los factores de riesgo de no negativizacion de
baciloscopia a los 2 meses de tratamiento de los pacientes con tuberculosis pulmonar del

Hospital Victor Lazarte Echegaray atendidos en el periodo 2010-2019

Valor p Wald RRa 1C 95%
Carga bacilar alta 0.000 35.133 15.64 6.30 — 38.82
Comorbilidad 0.001 11.069 5.43 2.00-14.72
Diabetes mellitus 0.041 4.18 5.18 1.07 —25.02

Fuente: servicio de archivo del Hospital Victor Lazarte Echegaray.
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IV. DISCUSION

A pesar de los avances en medicina y del hecho de que casi todos los casos pueden
curarse, la tuberculosis sigue siendo una de las mayores amenazas del mundo (2). Los
frotis de esputo se clasifican de acuerdo con la cantidad de bacilos observados en el
portaobjetos segun lo recomendado por la OMS (7). Es de interés averiguar si los
pacientes con una carga bacilar alta en la baciloscopia tienen un resultado diferente,
en comparacién con aquellos que tienen una calificacién mas baja de frotis de esputo
(27). La cantidad de bacilos observados en un frotis refleja la gravedad de la
enfermedad y la infectividad del paciente. Ante ello el objetivo del estudio fue evaluar
si la carga de la baciloscopia, con diferentes grados de positividad, es un predictor de

la respuesta al tratamiento antituberculoso.

El andlisis bivariado mostré una diferencia significativa en cuanto al promedio de
edades entre los grupos de respuesta adecuada (48.6 afios) y quienes no
negativizaron baciloscopia (55.3 aios); la edad ha mostrado ser un factor de riesgo de
mal prondstico y de resistencia al tratamiento antituberculoso, diferentes estudios
sefialan que la menor inmunidad en la edad avanzada, puede favorecer una mala
respuesta al tratamiento y mds afios de exposicién a diferentes antibidticos pueden

haber causado cierta resistencia medicamentosa. (22, 27, 28, 29)
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Asi mismo el estar desempleado fue una de las caracteristicas generales asociadas,
esto puede estar relacionado con el poseer alglin trabajo pues existe mayor
probabilidad que un adulto mayor ya no lo posea, o tal vez esto haya sido provocado
por la misma enfermedad; es decir, que el paciente haya sido despedido de su trabajo

por haber sido diagnosticado con tuberculosis.

Otro hallazgo que tiene cierta relevancia durante el transcurso de la tuberculosis es
la anemia, los pacientes con baciloscopia positiva al segundo mes de tratamiento
tuvieron menor promedio de hemoglobina que quienes si respondieron
adecuadamente (10.8 vs 11.8, p<0.001), aunque cabe resaltar que en promedio
ambos grupos poseen anemia, solo que los primeros podrian ser catalogados como
una anemia moderada. Este punto no es tratado con frecuencia, y no ha sido muy

discutido por los autores de la revision previa.

Aunque la anemia es causada principalmente por baja ingesta de hierro en la dieta, la
inflamacién también juega un papel a considerar. Al respecto, la tuberculosis como
estado inflamatorio sistémico crénico, provoca la sintesis de hepcidina hepatica el
cual restringe la disponibilidad de hierro para la eritropoyesis provocando una menor
absorcién de hierro en la dieta (30, 31). Entonces, aunque la anemia observada en
esta investigacion podria tener causa nutricional debido a que Peru es un pais
considerado “en desarrollo”, no podemos obviar que la tuberculosis también tendria
papel en ello, y que esta se afecta mas en quienes no llegan a obtener una respuesta

favorable de tratamiento tuberculoso.
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Dentro de las comorbilidades, la coinfeccién con VIH/SIDA y la diabetes mellitus
mostraron asociacion en el analisis bivariado, aunque solo la ultima condicidon
prevalecié como factor de riesgo independiente para la no negativizacion de la
baciloscopia. Este resultado es compartido por Stofeel y col en donde encontraron un
riesgo 7 veces mayor (IC95%: 2-27) cuando el paciente padecia previamente de
diabetes (16). Sin embargo, para Singla (19) y Caetano (15), ni la diabetes ni el VIH
implicé un riesgo para la no conversion de baciloscopia, esto es debido a que su
diagnéstico se ha asociado con una menor carga bacilar debido a la disminucién
cronica del sistema inmune (32); esta discrepancia debe ser analizada con mejor

detalle en estudios posteriores.

Esta investigacidon encontrd que la carga bacilar alta es un factor de riesgo para la no
respuesta o conversion al tratamiento anti tuberculoso, asociando un riesgo de 15.64
veces (IC95%: 6.3-38.8). Estudios previos han reportado resultados similares, Stofeel
encontrd un riesgo de 11.7 veces (16), mientras que Caetano(15) y Djouma(24),
aungue algo menor, informan igualmente de un riesgo alto (11.7 y 10.6 veces,
respectivamente). El estudio de Singla (19) no mostré dicha asociacién luego de
ajustar las variables de confusion, este resultado pudo haber sido influenciado por
gue en dicha investigacidon también consideraron pacientes monodrogo y multidrogo-
resistente, lo cual habria influenciado sobre el resultado de la no conversién al ser

casos de dificil tratamiento.
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Como se ha mencionado, la carga bacilar previa se ha relacionado con la gravedad de
la enfermedad y el grado de infectividad del paciente, considerar ademas que este
hecho puede predecir una mala respuesta al esquema inicial anti tuberculoso es de
gran importancia, y aunque no exista una explicacién clara al respecto, se puede dejar
en claro que una alta carga bacilar al inicio del tratamiento, condicionaria el retraso
en la conversion de la baciloscopia a los 2 meses, dado que se necesitaria de mayor
tiempo de exposicidn a los diferentes medicamentos anti tuberculoso para poder

erradicar adecuadamente a todos los bacilos.

Finalmente, recalcar que se tratd de incluir todas las variables posibles dentro de la
investigacidn, sin embargo, dada la forma retrospectiva de recolectar los datos
factores como la interrupcién del tratamiento, consumo de tabaco, la exposiciéon
laboral, o no poder saber el control de la diabetes o del VIH/SIDA, fueron limitantes

para la presente investigacion.
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V. CONCLUSIONES

La alta carga de BAAR en la baciloscopia es un predictor de mala
respuesta al tratamiento antituberculoso lo que significaria un
fracaso en el esquema de tratamiento con medicamentos de
primera linea.

El 55% de los pacientes con mala respuesta al tratamiento
antituberculoso presentaron alta carga bacilar al momento del
diagndstico.

El 7% de los pacientes con buena respuesta al tratamiento
antituberculoso presentaron alta carga bacilar al momento del
diagnéstico.

La alta carga bacilar al momento del diagnostico incrementa el
riesgo de mala respuesta al tratamiento antituberculoso en 15.64

veces.
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VI. RECOMENDACIONES

Se recomienda incluir antibiograma y pruebas de sensibilidad al
obtener una carga bacilar alta.

Se recomienda ampliar la busqueda de factores mediante el
seguimiento y entrevista directa a los pacientes que acuden por
tratamiento antituberculoso.

Comparar los resultados con otros centros de atencion a pacientes
con tuberculosis.

Se recomienda incluir radiografia de térax en estudios posteriores
para evaluar su asociacion a la carga bacilar.

Ampliar el estudio mediante la inclusion de pacientes sin importar

su resistencia antibioética.
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VIII . ANEXOS:

Anexo N° 1

CARGA BACILAR COMO PREDICTOR DE RESPUESTA AL TRATAMIENTO EN PACIENTES

CON TUBERCULOSIS PULMONAR.

Hoja de Recoleccion de Datos

Carga bacilar alta “+++” e SI( )
: e NO( )
i o Si( )
Respuesta al tratamiento
e No( )
Edad b afos

e Hombre ( )

S
exo e Mujer ()
By e Desempleado ( )
Ocupacién e Empleado ( )
) « Si( )
Uso de esteroides e NO( )
. N « Sl
Antibioticoterapia previa. e NO( )
' - e SI( )
Presencia de comorbilidad e NO( )
. N e SI( )
e Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2) e NO( )
] B . o SI( )
e Hipertension arterial (HTA) e NO( )
e SI( )
e VIH/SIDA e« NO( )
Hemoglobina e __ g/l
indice de masa corporal (IMC) ° Kg/m?2
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