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DATOS GENERALES:

. TiTULO Y NOMBRE DEL PROYECTO
Patron radiolégico cavitario como factor pronostico de tuberculosis
multidrogoresistente en pacientes atendidos en el Hospital San Juan de Dios

Pisco.

. LINEA DE INVESTIGACION

Enfermedades infecciosas y tropicales.

. TIPO DE INVESTIGACION
3.1. De acuerdo a la orientacion o finalidad: Aplicada.

3.2. De acuerdo a la técnica de contrastacion: Analitica.

. ESCUELA PROFESIONAL Y DEPARTAMENTO ACADEMICO

Unidad de Segunda Especialidad de la Facultad de Medicina Humana.

. EQUIPO INVESTIGADOR

5.1. Autor: M. C. Totora Calisaya, John Fray

5.2. Asesor: Dra. Hernandez Rojas, Rocio del Pilar

. INSTITUCION Y/O LUGAR DONDE SE EJECUTA EL PROYECTO

Servicio de Medicina Interna del Hospital San Juan de Dios Pisco.
. DURACION: 6 meses

Fecha de Inicio: 1 de julio 2023
Fecha de Término: 31 de diciembre del 2023
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PLAN DE INVESTIGACION

RESUMEN EJECUTIVO DEL PROYECTO DE TESIS

La tuberculosis pulmonar es una sola enfermedad infecciosa a nivel mundial,
la tuberculosis resistente se refiere a una infeccion de tuberculosis resistente a
al menos dos: la isoniazida y la rifampicinal el cultivo microbiologico y la
baciloscopia son necesarios para diagnosticar la tuberculosis. La tuberculosis
cavitaria conlleva un mal pronostico, existe un patron estda presente
radiograficamente durante los primeros dos meses de tratamiento, luego, si la
cavidad persiste después de seis meses de tratamiento, el riesgo de recaida
se duplica en comparaciéon con aquellos cuyas cavidades se cierran al finalizar
el tratamiento, la asociacion entre cavitacidon y recaida podria atribuirse a una
mala penetracion del farmaco en la cavidad mal vascularizada,
alternativamente, la cavitacion podria ser un marcador de una carga bacilar alta
debido a una enfermedad extensa. La tomografia computarizada (TC) de térax
ha demostrado un buen desempefio como herramienta de clasificacion, en el
seguimiento de los cambios en las imagenes y en la evaluacion de la gravedad
de la tuberculosis pulmonar, se ha demostrado que en la TB-MDR se observan
con mayor frecuencia multiples cavidades, masas, bronquiectasias y ganglios
linfaticos, la cavitacion en el parénquima pulmonar es una caracteristica de
imagen importante para el diagnéstico de la tuberculosis. Se determinara si el
patrén radiolégico cavitario es factor prondstico de tuberculosis
multidrogoresistente en pacientes atendidos en el Hospital San Juan de Dios
Pisco; por medio de un estudio cuyo disefio sera transversal, retrospectivo; se
hara uso de la prueba Chi Cuadrado (X?), odds ratio y el analisis multivariado

con las variables intervinientes.

Palabras Claves: Patrén radiologico cavitario, tuberculosis

multidrogoresistente.
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2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
Para el afio 2021 se ha estimado que 10,6 millones de personas desarrollaron
tuberculosis y 1,6 millones fallecieron por esta causa, lo que convierte a la
tuberculosis después de la COVID-19; se estima que hay 155 millones de
sobrevivientes de tuberculosis en todo el mundo, lo que se traduce en 1 de
cada 50 personas vivas en 2020'. Aunque la enfermedad de tuberculosis
pulmonar es curable cuando se utiliza un régimen eficaz, la carga de salud de
la tuberculosis pulmonar no termina con un tratamiento exitoso pues muchos
individuos desarrollan complicaciones respiratorias crénicas, como funcion

pulmonar anormal, bronquiectasias y cancer de pulmon?.

Hay treinta paises en el mundo con una alta carga de tuberculosis
multidrogoresistente, los nuevos paises que se han sumado a la lista son
Mongolia, Nepal; y Zambia y salieron de la lista Etiopia, Kenia; y Tailandia. Ocho
paises (India, Pakistan, China, Bangladesh, Filipinas, Indonesia, Sudafrica y
Nigeria) representan dos tercios de los casos mundiales en 2020, el objetivo es
poner fin a la pandemia de tuberculosis y las metas son una reduccién del 90%,
una reduccién del ochenta por ciento en la tasa de incidencia de la tuberculosis?.
Los hogares afectados por la tuberculosis enfrentaran costos catastroficos
debido a la tuberculosis para 2030, la actual pandemia ha tenido un impacto
severo en la deteccion de tuberculosis y las tasas de mortalidad, se estima que
1,4 millones de personas menos recibieron servicios de atencion de la

tuberculosis en 2020 que en 20194,

¢.Es el patron radiolégico cavitario factor prondstico de tuberculosis

multidrogoresistente en el Hospital San Juan de Dios Pisco?

3. ANTECEDENTES DEL PROBLEMA
Diah H, et al (Reino Unido, 2019); evaluaron la apariencia radiol6gica como una
herramienta de prediccién de TB MDR, especialmente entre los casos primarios
por medio de un estudio multicéntrico; hubo 297 sujetos con edad promedio de
40 afios, en su mayoria hombres (61%), 160 (54%) TB primaria y casi la mitad
de ellos eran TB-MDR (49%), alrededor del 35% de la TB-MDR fueron casos
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primarios, la apariencia radiolégica mostré que los casos de TB-MDR tenian
mas cavidades (63,3% vs 37,3%, p <0,001). El promedio del porcentaje de
pulmén afectado en la TB-MDR fue mas amplio (59,1, IC: 55,2-63,1 vs 39,9, IC:
36,5-43,3, p <0,001)°.

Septafianty, R, et al (India, 2021); describieron las caracteristicas de los
hallazgos de la radiografia de térax de tuberculosis pulmonar MDR primaria y
secundaria para el diagnostico diferencial, por medio de un estudio
observacional analitico con un disefio retrospectivo, los investigadores
evaluaron los datos de los registros médicos de pacientes con tuberculosis
pulmonar MDR primaria y secundaria que se sometieron a examenes de rayos
X de térax. El hallazgo radiologico de térax mas comun en la TB pulmonar MDR
primaria fue la consolidacién (96,2%), en su mayoria unilateral (52,0%),
acompafada de cavidades (71,2%), la mayoria multiples (83,8%) con categoria

moderada de gravedad®.

Wang Y, et al (China, 2019); realizaron un analisis de signos radiologicos
asociados con la TB-MDR por medio de una busqueda bibliografica; se
consideré que diecisiete articulos eran suficientemente relevantes y se

incluyeron el nimero de cavidades 23; se asocio con TB-MDR (p<0.05)’.

Noormohamad M, et al (Iran, 2024); estimaron la incidencia de TB-MDR/RR e
identificaron los factores de riesgo asociados con su incidencia; se realizaron
pruebas de sensibilidad a medicamentos utilizando el método de proporcion en
medios de Lowenstein-Jensen; entre 1083 personas diagnosticadas con TB, 27
(2,5%) fueron identificadas como portadoras de TB-MDR/RR, mientras que 73
casos (6,7%) fueron resistentes a cualquier medicamento (ADR); el analisis
estadistico revel6 una asociacion significativa entre el estado civil y la TB-
MDR/RR (p=0,003); ademas, se observaron asociaciones significativas entre
la TB MDR vy el género (p=0,035) y el tratamiento previo para la TB (p=0,02)
por lo que se requieren enfoques creativos para promover la adherencia al
tratamiento en pacientes con tuberculosis, en particular en mujeres divorciadas

o viudas y en individuos con antecedentes de tratamiento de tuberculosis®.
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4. JUSTIFICACION DEL PROYECTO
El control eficaz de la tuberculosis depende de nuestra capacidad para detectar
rapidamente la tuberculosis y establecer la susceptibilidad a los farmacos de
uso comun, con un arsenal de diagndstico en expansion, se ha avanzado
considerablemente hacia estrategias de diagndstico rapidas, fiables, precisas
y viables; las pruebas de diagndstico molecular, especialmente las de baja
complejidad, han permitido la descentralizacion y, en algunos casos, prometen
ofrecer soluciones de diagndstico en el punto de atencién para la deteccién de
la tuberculosis y la elaboracion de perfiles de resistencia; sin embargo, el
cambiante panorama del tratamiento y la implementacion global de regimenes
que comprenden nuevos farmacos han generado nuevos desafios de
diagndstico, para los que aun no existen soluciones de diagnéstico molecular;
tanto el genotipo como el fenotipo ofrecen informacién unica e importante para
orientar el tratamiento y permitir la vigilancia de la aparicion de resistencias, por
lo tanto, las estrategias de diagndstico deberan adaptarse a la epidemiologia
local de la enfermedad, la infraestructura de laboratorio, la disponibilidad de
soluciones de diagndstico y apoyo técnico, los cambios en las estrategias
terapéuticas y los desafios que plantean la multimorbilidad y el aumento de la
resistencia a los antimicrobianos en general. Resulta relevante identificar los
hallazgos imagenoldgicos determinantes del riesgo de aparicion de
tuberculosis multidrogoresistente, tomando en cuenta que esta es una variante
de creciente prevalencia en nuestro medio, con la expectativa de reducir el
impacto adverso en términos de morbilidad y mortalidad; habiéndose
identificado una gran prevalencia del patron cavitario en los hallazgos

radiolégicos.

5. OBJETIVOS
Objetivos generales:
Determinar si el patrén radioldgico cavitario es factor prondstico de tuberculosis

multidrogoresistente
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Objetivos especificos:
— Determinar la frecuencia de patrén radiolégico cavitario en pacientes con
tuberculosis multidrogoresistente.
— Determinar la frecuencia de patrén radiolégico cavitario en pacientes con
tuberculosis multidrogoresistente.
— Comparar la frecuencia de patrén radiologico cavitario entre pacientes con

o sin tuberculosis multidrogoresistente.

6. MARCO TEORICO
La tuberculosis pulmonar (TB) es una sola enfermedad infecciosa a nivel
mundial, ubicandose por encima del VIH/SIDA®. La presencia de TB MDR, es
un desafio importante para la seguridad sanitaria mundial y es la Unica
epidemia importante transmitida por el aire resistente a los medicamentos, el
numero de casos confirmados de TB-MDR en los ultimos cinco afios casi se ha

duplicado a nivel mundial™®,

La tuberculosis MDR se refiere a una infeccion de tuberculosis resistente a al
menos dos: la isoniazida y la rifampicinal el cultivo microbiolégico y la
baciloscopia son necesarios para diagnosticar la tuberculosis'. Actualmente,
existen muchas pruebas genotipicas y fenotipicas para detectar cepas de TB-
MDR y determinar si son resistentes a los farmacos utilizados, sin embargo,
utilizar esputo en lugar de un aislado de cultivo como muestra para detectar la
tuberculosis MDR tiene poca sensibilidad. Los resultados del aislado de cultivo
generalmente solo estan disponibles después de 4 a 8 semanas, por tanto, la
identificacion temprana de pacientes con TB-MDR aumenta la probabilidad de
éxito del tratamiento e interrumpe la transmision 2.

Las tasas estimadas de tuberculosis cavitaria en el momento del diagnostico
oscilan entre el 29 y el 87%, sin embargo, estas tasas podrian sobreestimarse
ya que los pacientes con cavidades tienen mas probabilidades de tener
muestras de esputo positivas y, por lo tanto, son mas faciles de diagnosticar.
De manera similar, si bien la radiografia de térax es un estandar clinico en el
diagndstico de la tuberculosis, puede subestimar la presencia de cavitacion en

comparacion con las tomografias computarizadas, las tasas de cavitacion son
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mas altas en pacientes diabéticos, pero mas bajas en pacientes con VIH mal
manejados, aunque se observa un aumento de cavitacion después de seis
meses de terapia antirretroviral, receptores de trasplantes y pacientes de edad

avanzada's.

La tuberculosis cavitaria conlleva un mal prondstico, existe un patron esta
presente radiograficamente durante los primeros dos meses de tratamiento,
luego, si la cavidad persiste después de seis meses de tratamiento, el riesgo
de recaida se duplica en comparacion con aquellos cuyas cavidades se cierran
al finalizar el tratamiento, la asociacién entre cavitacion y recaida podria
atribuirse a una mala penetracion del farmaco en la cavidad mal vascularizada,
alternativamente, la cavitacion podria ser un marcador de una carga bacilar alta
debido a una enfermedad extensa, la tuberculosis cavitaria también puede

provocar secuelas potencialmente mortales (p. €j., aneurisma de Rasmussen)'.

Las personas con enfermedad cavitaria también representan un riesgo para su
comunidad y sus contacto, puesto que se han detectado cargas bacterianas
mas altas en muestras de esputo de pacientes con tuberculosis cavitaria, y
tanto la presencia de cavidades como su proximidad a una via aérea se
correlacionan con un aumento de la tos durante el tratamiento antituberculoso;
por lo tanto, los pacientes con tuberculosis cavitaria con mayor carga
bacteriana son mas probablemente capaces de liberar la bacteria, o que
provocara mas eventos de transmision®.

Los brotes y los estudios de casos sugieren que las cavitaciones son el
probable impulsor fisiopatologico detras de los super propagadores de la
tuberculosis, sin embargo, no hay consenso sobre la contribucion exacta de los
individuos con enfermedad cavitaria al volumen total de eventos de transmision,
y todavia se debate la necesidad de precauciones de aislamiento selectivo

basadas en hallazgos radiograficos individualizados'®.
La tomografia computarizada (TC) de térax ha demostrado un buen

desempefio como herramienta de clasificacién, en el seguimiento de los

cambios en las imagenes y en la evaluacién de la gravedad de la tuberculosis
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pulmonar, se ha demostrado que en la TB-MDR se observan con mayor
frecuencia multiples cavidades, masas, bronquiectasias y ganglios linfaticos, la
cavitacion en el parénquima pulmonar es una caracteristica de imagen
importante para el diagndstico de la tuberculosis y se puede detectar facilmente

mediante TC'”.

. HIPOTESIS

Hipétesis alterna (Ha):

El patron radiolégico cavitario es factor prondstico de tuberculosis
multidrogoresistente en pacientes atendidos en el Hospital San Juan de Dios

Pisco.

Hipétesis nula (Ho):
El patron radiologico cavitario no es factor pronodstico de tuberculosis
multidrogoresistente en pacientes atendidos en el Hospital San Juan de Dios

Pisco.

. MATERIAL Y METODOLOGIA

a. Diseno de Estudio:
Tipo de estudio:

El estudio sera analitico, observacional, de casos y controles

Diseio Especifico:

G1 O+
P NR
G2 O

P: Poblacion de pacientes con tuberculosis pulmonar
G1: TBC MDR
G2: TBC no MDR

0O1. Patrén cavitario
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Tiempo

ESQUEMA DEL DISENO

Patrén cavitario
Casos:
TBC MDR
No patrén cavitario .
Patrén cavitario

Controles:
g N TBC no MDR
No patrdn cavitario

<

o] =] W:Ye{[o]
e

Direccion

b. Poblaciéon, muestra y muestreo:

Poblacién diana o Universo:

Pacientes con tuberculosis pulmonar atendidos del Hospital San Juan de Dios

Pisco.

Poblaciones de Estudio:

Pacientes con tuberculosis pulmonar del Hospital San Juan de Dios Pisco
durante el periodo 2018 a 2023:

Criterios de seleccion:

Criterios de inclusion:

Grupo de Casos

Pacientes con TBC MDR
Pacientes de ambos sexos
Grupo de Controles
Pacientes con TBC no MDR
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Criterios de exclusion:
— Pacientes con fibrosis pulmonar
— Pacientes con asma bronquial
— Pacientes con neoplasia pulmonar
— Pacientes sin informe tomografico

— Pacientes con infeccién por VIH

Muestra:
Unidad de Analisis: Cada paciente con tuberculosis pulmonar del Hospital San

Juan de Dios Pisco durante el periodo 2018 a 2023.

Unidad de Muestreo: Historia clinica de cada paciente con tuberculosis

pulmonar del Hospital San Juan de Dios Pisco 2018 a 2023.

Tipo de muestreo: Aleatorio simple.

Tamaino muestral:

Formula'é.
(Zap+Zp)?P(1=P)(r+1)
n =
d?r
Donde:
p2 + 1 p1

P= ' =

1+r

Z q2=1,96 para a=0.05
Zg=0,84 parap=0.20
P1=10.63 (Ref. 5)

P2 = 0.37 (Ref. 5)

R:1

se tiene n = 58

CASOS: (TBC MDR) = 58 pacientes.
CONTROLES: (TBC no MDR) = 58 pacientes.
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c. Definicion operacional de variable:

VARIABLE TIPO ESCALA | INDICADORES | INDICES
INDEPENDIENTE
Tomografia
Patrén cavitario Cualitativa | Nominal pulmonar Si—No
DEPENDIENTE
Tuberculosis Cualitativa | Nominal Cultivo de Si—No
multidrogoresistente esputo
INTERVINIENTES
ARos
Edad Cuantitativa | Discreta | Historia clinica
Si—No
Hipertension Arterial | Cualitativa | Nominal | Presién arterial

Patrén cavitario:
Evidencia radiolégica de pérdida del parénquima, limitada por una pared,

descrita en el informe de tomografia pulmonar®.

Tuberculosis multidrogoresistente:

Resistencia del bacilo a isoniazida y rifampicina’.

d. Procedimientos y técnicas:
Se solicitara la autorizacion para proceder a:

1. Realizar la identificacion de los pacientes con tuberculosis pulmonar MDR
o no MDR por muestreo aleatorio simple, segun los resultados de los
hallazgos del cultivo de esputo contenidos en la historia.

2. Recoger los datos registrados en el informe de tomografia pulmonar para
caracterizar la variable patrén cavitario; asi mismo se recolectara

informacion correspondiente a las variables intervinientes (Anexo 1).
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e. Plan de analisis de datos:

Procesamiento y analisis de la informacion: Los datos se procesaran en el
programa IBM V SPSS 26.

f.

Estadistica Descriptiva: Se obtendran datos de distribucién de frecuencias
de las variables cualitativas.

Estadistica Analitica: prueba Chi Cuadrado (X?); se considera significancia
valor de p < 5% (p < 0.05).

Estadigrafo de estudio: Se obtendra el odds ratio (OR), el calculo del
intervalo de confianza al 95% y el analisis multivariado por medio de

regresion logistica.

Aspectos éticos:

Se tomara en cuenta la declaracion de Helsinki I1'% y la ley general de salud?°.

9. CRONOGRAMA DEL PROYECTO

Personas Tiempo
N Actividades responsables SET 2023 - FEB 2024
P Tm | 2m | 3m |4m | 5m | 6m
1 | Planificacion Investigador X | X
Asesor
2 | Presentacion Investigador X
3 | Recoleccién Investigador X
Asesor
4 |Procesamiento Investlga.dor X
Estadistico
5 | Elaboracion Investigador X
10.PRESUPUESTO DETALLADO
Naturaleza Precio Precio Total
Descripcion Cantidad o
del Gasto Unitario (S/)
Bienes
1.4.4.002 |Papel Bond A4 01 millar 0.01 100.00
Servicios
1.5.6.030 |Internet 100 2.00 200.00
TOTAL 1,230.00
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12. ANEXOS

Patrén

ANEXO N.° 01

radiolégico cavitario como factor

prondstico de tuberculosis

multidrogoresistente en pacientes atendidos en el Hospital

Fecha.....ooooiiii N°....
DATOS GENERALES:
1.1. Numero de historia clinica:
1.2. Edad: anos:
1.3. Sexo: Masculino ()
1.4. Obesidad: Si( ) No (
1.5. Diabetes mellitus tipoq: Si( ) No (
1.6. Hipertensioén arterial: Si( ) No (
1.7. Anemia: Si( ) No (

. VARIABLE DEPENDIENTE:

TBC MDR: Si( ) No (
VARIABLE INDEPENDIENTE:
Patrén cavitario: Si( ) No (

PROTOCOLO DE RECOLECCION DE DATOS
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Femenino ( )

)
)
)
)



