H B

Secuelas clinicas y radiolégicas por tuberculosis pulmonar en unared de
atencién primaria de Lima Metropolitana

Clinical and radiological sequelae of pulmonary tuberculosis in a primary care network of
Metropolitan Lima

Oswaldo Jave Castillo™® ", Alfonso Uribe Barreto™* ", Yanina Yauri Orihuela™ ", L. Alberto Tutaya Gonzales™

"Hospital Nacional Dos de Mayo. Lima, Peru.

® Programa de Control de Tuberculosis. Lima, Perd.
¥ Servicio de Medicinas Pro-Vida. Lima, Per(.

® Médico especialista en neumologia

® Médico cirujano

° Médico especialista en pediatria

An Fac med. 2025;86(3):247-253. DOI: https://doi.org/10.15381/anales.v86i3.30613

Correspondencia:

Héctor Oswaldo Jave Castillo Resumen
rigeljave2008@yahoo.es Introduccion. Es muy escasa la informacion sobre la prevalencia de secuelas por tuberculosis (TB) en centros de atencion
primaria; la mayoria de estudios se realizan en hospitales. Los organismos internacionales expertos en TB alientan estudios
Citar como: Jave O, Uribe A, Yauri epidemiologicos sobre secuelas por TB. Objetivo. Determinar la prevalencia de secuelas clinicas y radioldgicas post
Y, Tutaya A. Secuelas clinicas y tratamiento TB pulmonar (TBP) en establecimientos de atencion primaria de una ciudad del Pert. Métodos. Realizamos
radioldgicas por tuberculosis pulmonar un estudio transversal de prevalencia de sintomas y secuelas radiologicas y tomograficas. Seleccionamos ocho
en una red de atencion primaria de establecimientos con mayor nimero de pacientes TB de la Direccion de Salud Lima Centro. Incluimos pacientes con los
Lima Metropolitana. An Fac med. siguientes criterios: TBP bacteriologicamente confirmados, sensibles a RMP/RMP-INH por métodos moleculares, que
2025;86(3):247-253. DOI: https://doi. recibieron esquema primario supervisado 2RHZE/4(RH)3 y egresaron como curados con baciloscopia negativa. Aplicamos
org/10.15381/anales.v86i3.30613 un cuestionario estandarizado, brindandose gratuitamente radiografia y tomografia de térax, que fueron revisadas por dos

neumologos y un radiologo. La presencia de secuela fue determinada por mayoria simple. Resultados. Participaron 82
pacientes tratados por TBP. Los sintomas més frecuentes fueron fiebre (19,5%), disnea (17,1%) y dolor toracico (13,4%). Las
secuelas radiograficas mas frecuentes fueron fibrosis (90,2%), calcificaciones (28,0%) y bronquiectasias totales (15,9%).
Las secuelas tomogréficas mas frecuentes fueron fibrosis (97,6%), bronquiectasias cilindricas (86,6%), paquipleuritis
(48,8%), calcificaciones (25,6%), atelectasias (19,5%) y arbol en brote (14,6%). Conclusion. La prevalencia de secuelas
post tratamiento por TB pulmonar en pacientes atendidos en el primer nivel de atencion fue elevada, especialmente, fibrosis
y bronquiectasias.

Palabras clave: Tuberculosis Pulmonar; Signos y Sintomas; Radiografia; Tomografia; Fibrosis Pulmonar;
Bronquiectasia; Atencion Primaria de Salud; Pert (fuente: DeCS BIREME).

Abstract

Introduction. Information on the prevalence of tuberculosis (TB) sequelae in primary care centers is very limited, as most
studies have been conducted in hospitals. International TB expert organizations encourage epidemiological studies on
post-TB sequelae. Objective. To determine the prevalence of clinical and radiological sequelae after pulmonary TB (PTB)
treatment in primary care facilities in a Peruvian city. Methods. We conducted a cross-sectional prevalence study of
symptoms and radiological and tomographic sequelae. We selected eight facilities with the highest number of TB patients
from the Lima Centro Health Directorate. Patients were included if they met the following criteria: bacteriologically confirmed
PTB, susceptible to RMP/RMP-INH by molecular methods, completion of the supervised first-line regimen 2RHZE/4(RH)3,
and discharge as cured with negative smear microscopy. A standardized questionnaire was applied, and chest X-ray
and CT scans were provided free of charge and reviewed by two pulmonologists and one radiologist. The presence of
sequelae was determined by simple majority. Results. A total of 82 post-treated PTB patients participated. The most frequent
symptoms were fever (19.5%), dyspnea (17.1%), and chest pain (13.4%). The most frequent radiographic sequelae were
fibrosis (90.2%), calcifications (28.0%), and total bronchiectasis (15.9%). The most frequent tomographic sequelae were
fibrosis (97.6%), cylindrical bronchiectasis (86.6%), pachypleuritis (48.8%), calcifications (25.6%), atelectasis (19.5%), and
tree-in-bud patter (14.6%). Conclusion. The prevalence of post-treatment pulmonary TB sequelae in patients treated at the
primary care level is high, particularly fibrosis and bronchiectasis.

Keywords: Tuberculosis, Pulmonary; Signs and Symptoms; Radiography; Tomography; Pulmonary Fibrosis;
Bronchiectasis; Primary Health Care; Peru (source: MeSH NLM).
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INTRODUCCION

En el 2021, la Organizacion Mundial
de la Salud (OMS) estimo que 10,6 millo-
nes de personas enfermaron de tubercu-
losis (TB) . En el 2020, en América fue-
ron reportados 208 614 casos de TB @. Se
estima que desde el 2000 sobrevivieron
a la TB 58 millones de personas, muchos
con secuelas por la TB @, En el 2019 el
primer Simposio Internacional sobre En-
fermedad Pulmonar post TB, enuncié la
definicion de consenso: «evidencia de
anomalia respiratoria crénica, con o sin
sintomas atribuibles al menos en parte a
tuberculosis (pulmonar) previa» . La de-
finicion es recomendada para investiga-
ciones epidemioldgicas sobre post TB. La
informacién sobre la magnitud y caracte-
risticas de las secuelas de TB en paises en
desarrollo es escasa, mas aun con estu-
dios de imdgenes en atencion primaria.
Similar recomendacién para realizar in-
vestigaciones epidemioldgicas en paises
en desarrollo fue formulada por la Unidon
Internacional Contra la TB (IUTLD) ©.

En América, el Peru es el segundo pais
con mas casos de TB y el de mayor preva-
lencia de TBMDR/XDR ©. A nivel nacional
e internacional es casi inexistente la infor-
macion sobre prevalencia de secuelas post
TB identificadas mediante pruebas diag-
ndsticas moleculares y tomograficas en los
servicios de atencion primaria, la mayoria
de estudios estan basados en muestras de
pacientes captados en hospitales.

El objetivo principal del presente es-
tudio fue determinar la prevalencia de
secuelas clinicas (sintomas) y radioldgicas
(radiografia simple y tomografia) post trata-
miento reciente de TB pulmonar frotis-po-
sitivo (TBPFP), sensible a RMP/RMP-INH, en
pacientes que egresaron como curados del
primer tratamiento en establecimientos de
salud de atencién primaria de Lima, Peru.
Debido a la relevancia de la asociacion TB/
diabetes mellitus (DM) en PerU, el objetivo
secundario fue estratificar los resultados de
prevalencia en dos grupos: con y sin DM/
pre-DM (basado en glicemia inicial en ayu-
nas). Asimismo, debido a que en la aten-
ciéon primaria se dispone de radiografias y
es mucho mas dificil acceder a tomogra-
fias, otro objetivo secundario fue comparar
los porcentajes de secuelas detectados con
ambos instrumentos, dada las implicancias
para la salud publica.
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METODOS

Disefio de estudio

Se realizd un estudio observacional,
transversal, de prevalencia de secuelas
post tratamiento de TB pulmonar sensible
a drogas. El estudio fue realizado en el am-
bito de la DIRIS Lima Centro, que compren-
de 13 distritos, organizada en la Red de San
Juan de Lurigancho (33 establecimientos) y
la red Lima Centro (33 establecimientos de
atencién primaria), ademds de hospitales
nacionales del MINSA, EsSalud e institu-
ciones de las fuerzas armadas y policiales.
Todos ellos tienen programas de TB que
brindan diagndstico clinico-laboratorial y
tratamiento especifico.

Sujetos de estudio

Incluimos pacientes (casos nuevos)
con TB pulmonar frotis positivo (TBPFP)
con prueba molecular rapida positiva
(Xpert MTB o GenoType), y resultado
sensible a RMP o a RMP-INH, egresados
como curados (con baciloscopia negativa
final) del primer tratamiento supervisado
en ambas fases 2RHZE/4(RH)3, en el pe-
riodo del segundo semestre 2022 hasta
marzo 2023. Fueron excluidos los meno-
res de 18 afos, gestantes, pacientes con
trastorno neuroldgico o psiquiatrico y pa-
cientes que rechazaron participar.

Poblacion y muestra

Se obtuvo mediante el programa STAT-
CALC version 7.2.5.0, para una poblacion
de 334 pacientes por trimestre con TBPFP
nuevos, calculado en base al nimero de
casos nuevos TBPFP del segundo semes-
tre del 2021 de la Direccién Regional de
Lima Centro (DIRIS), con una frecuencia
estimada de secuelas de 50% en la pobla-
cién a estudiar (segun estudios previos),
con un nivel de confianza de 95% y un
error muestral de 10% (estimamos que
por ser un estudio pionero en el Perd y
en América Latina, es aceptable un error
muestral de 10% pues es igualmente im-
portante, desde el punto de vista de la sa-
lud publica, una prevalencia de secuelas
de 40% o 50%, por ejemplo). El tamafio
minimo fue 75 pacientes. Considerando
como factor de pérdida 20%, el tamafio
planteado fue de 90 pacientes nuevos,
pansensibles, con radiografia y tomogra-
fia de tdrax al final del tratamiento.

Realizamos una seleccién no probabi-
listica consecutiva. Ingresaron todos los

pacientes que cumplieron los criterios
de inclusion. La razén de no ser proba-
bilistico fue que el tiempo de ejecucién
del estudio fue planeado para durar seis
meses; sin embargo, se prolongd hasta
ocho meses por la dificultad para obte-
ner casos que cumplieran los requisitos y
aceptaran participar. En dicho periodo se
asumié que egresaron de cada estable-
cimiento de salud pocos pacientes que
cumplieron las condiciones de egreso del
tratamiento y las condiciones de ingreso
al estudio.

La seleccion muestral fue bietapica,
en la primera etapa fueron seleccionados
por conveniencia los ocho establecimien-
tos de salud con mayor numero de casos
nuevos de TBPFP, de las dos redes de la
DIRIS Lima Centro (que en total com-
prende 66 establecimientos) durante el
primer trimestre del 2022. En la segunda
etapa fueron seleccionados consecutiva-
mente los pacientes con TBPFP, que cum-
plieron los criterios de seleccién durante
el afio 2022 y primer trimestre 2023.

Técnicas de recoleccién de datos

Se disefié un cuestionario estandariza-
do que tuvo tres partes: 1) 25 preguntas
de respuesta cerrada sobre identificacion
del paciente y sintomas respiratorios
post TB, atenciones de salud post trata-
miento en farmacias, médico, centro de
salud u hospitales, uso de antibidticos
para infecciones respiratorias post trata-
miento TB, antecedentes de tabaquismo,
ausentismo laboral o estudiantil post tra-
tamiento (al menos un dia); la frecuencia
notificada de sintomas puede depender
también, entre otros factores, del nivel
de acceso a los servicios de salud, 2) in-
formacion de la prueba de sensibilidad
inicial, tratamiento recibido, baciloscopia
al inicio y final de tratamiento, pruebas
para diagnéstico de diabetes y de VIH,
cultivo de Mycobacterium tuberculosis
(MTB) inicial, 3) lectura de imagenes
radiograficas y tomograficas de torax sin
contraste (ejes axial y coronal) por médi-
cos neumologos y radidlogo.

Las respuestas al cuestionario fueron
ingresadas a una base de datos electré-
nica. Asimismo, elaboramos un formato
para registro de las anormalidades de ima-
genes: 25 items segun tipo y localizacion.
Posteriormente se utilizd una base de da-
tos electrdnica (SPSS version 20.0) para el
analisis. Cada neumdlogo independiente-
mente evalud las imagenes radiograficas
y tomograficas, al igual que el radidlogo.
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Variables de estudio

Las variables dependientes fueron las
secuelas post TBP definidas como aque-
llas lesiones radioldgicas (detectadas por
radiografia o tomografia) pulmonares
post término de tratamiento, en pacien-
tes egresados como curados. Las secue-
las clinicas fueron los sintomas respirato-
rios post término de tratamiento TB.

Las variables independientes fueron la
edad, sexo, ocupacion, sintomas, uso de
servicios de salud, exdmenes bacteriolo-
gicos (frotis, cultivo y pruebas molecula-
res para deteccion de MTB y para deter-
minacion de resistencia), pruebas para
VIH y glicemia inicial en ayunas (para de-
tectar pacientes con comorbilidades VIH
o DM/pre-DM).

La determinacién de areas pulmona-
res se basé en la clasificacion de Matthias
Hofer et al. con una leve variacion ). Para
la evaluacién de las imagenes radiografi-
cas y tomograficas por los médicos lecto-
res participantes se reprodujo la rutina
de consulta externa en que un médico
tratante evalUa e informa al paciente: a)
2 neumologos (laborando en un hospital
nacional con alta carga de TB/TBMDR/
XDR) realizaron su trabajo independien-
temente; b) dos radidlogos, ciegos al es-
tudio, realizaron la lectura de imagenes
individualmente en condiciones rutina-
rias. Para efectos del reporte se conside-
ré el informe como si fuera un radiélogo.
Para la comparacion inter-observador se
utilizaron las tomografias por ser mas
sensibles para la deteccion de secuelas.
Se compard mediante test de Kappa de
Fleiss las concordancias entre tres mé-
dicos (dos neumdlogos y un radidlogo).
Para determinar el hallazgo de una se-
cuela, se considerd la opinidn mayoritaria
simple. Las definiciones de secuelas ana-
tomicas se basaron en las definiciones de
la Sociedad Fleischner ©,

Analisis estadistico

Se realizé el célculo de las frecuencias
absolutas y relativas, medidas de disper-
sion (rango, desviacién estandar) y de
tendencia central de la muestra, cuando
fuese necesario. Se estudid la norma-
lidad de la distribucion de la muestra

obtenida mediante test de Kolmogorov-
Smirnof para muestras mayores a 50
(variable edad). Para la comparacién de
variables cualitativas nominales y por-
centajes o proporciones, se utilizo el test
de Chi cuadrado de Pearson (X2). Para
el analisis fue importante estratificar los
casos entre TB/No DM vy casos de TB/
DM-pre-DM, dada la relevancia clinica y
epidemioldgica de esta comorbilidad en
Peru. Para fuerza de asociacion de va-
riables clinicamente relevantes (fiebre,
hemoptisis, diabetes, etc.) se midieron
Odds Ratio (OR), intervalo de confianza
al 95% (IC95%) y valor p—2 colas, consi-
derandose significativo una p<0,05. Se
compararon los porcentajes diagndsticos
obtenidos por radiografia y por tomogra-
fia, y se determind si existian diferencias
estadisticamente significativas.

Aspectos éticos

El estudio fue aprobado por el Comité
de Etica en Investigacion Biomédica del
Hospital Nacional Dos de Mayo, mediante
documento de evaluacion N°049-2022-
CEIB-HNDM.

RESULTADOS

Se reclutaron 82 pacientes, 42 varo-
nes (51,2%) y 40 mujeres (48,8%). El pro-
medio de edad fue de 35,6 afios (desvia-
cién estandar de 16,68), con un rango de
17 a 86, la mediana fue 32 y la moda 21.
La distribucion de la edad no fue normal
y estuvo sesgada a la derecha (asimetria
positiva 0,85; curtosis —0,132 platicurti-
ca; valor de test K-S = 0,168, p = 0,011),
similar a la distribucion de los pacientes
captados por el PCT de la DIRIS.

Los 82 pacientes tuvieron resultados no
reactivos para VIH; asimismo, 27 pacientes
presentaron glicemia >100 mg/dL (32,9%).
La prevalencia de diabetes mellitus (glice-
mia >125 mg/dL) fue 14,6% (n = 12).

Respecto a la baciloscopia de los pacien-
tes, 30 tuvieron BK 3+ (36,6%), 18 BK 2+
(21,9%), 25 BK 1+ (30,5%) y nueve BK < 1+
(11,0%). Los pacientes diabéticos tuvieron
1,91 veces mas riesgo de tener BK 3+, cuya
diferencia no fue significativa (OR=1,91;
1C95%:0,55-6,58%; p=0,301). El cultivo de
MTB fue positivo en 74 pacientes (90,2%);

todos tuvieron prueba molecular positiva
a MTB: GenoType 69 pacientes (84,1%) y
Xpert 13 (15,9%), siendo todos sensibles a
RMP 0 a RMP-INH.

Prevalencia de sintomas y signos post tra-
tamiento

Los pacientes fueron entrevistados en
los tres meses siguientes del alta. Los sinto-
mas post tratamiento mas frecuentes fue-
ron fiebre (16 pacientes, 19,5%), disnea de
esfuerzo (14 pacientes, 17,1%) y dolor to-
racico (11 pacientes, 13,4%). Acudieron al
médico u hospital siete pacientes (8,5%) y
ocho al centro de salud (9,7%). Consideran-
do la comorbilidad de DM dividimos los ca-
sos en TB/DM, TB/Pre-DMy TB/No DM. Los
pacientes con DM acudieron mas frecuen-
temente al centro de salud, al médico o al
hospital, pero sin significancias estadisticas.
Asimismo, presentaron mas frecuencia de
disnea, dolor toracico y sibilancias (Tabla 1).

Las secuelas radiograficas mas frecuen-
tes fueron fibrosis (n = 74, 90,2%), calcifi-
caciones (n = 23, 28,0%) y bronquiectasias
totales (n = 13, 15,9%). Las secuelas tomo-
graficas mas frecuentes fueron fibrosis (n =
80, 97,6%), bronquiectasias cilindricas (n =
71, 86,6%), paquipleuritis (n = 40, 48,8%),
calcificaciones (n = 21, 25,6%), atelectasias
(n =16, 19,5%) y arbol en brote (n = 12,
14,6%).

Se encontraron diferencias porcentua-
les de deteccion de secuelas por radiogra-
fia y por tomografia. Esta Ultima detectd
mas bronquiectasias (incluyendo sus tipos),
fibrosis, paquipleuritis, atelectasias y arbol
en brote, con diferencias estadisticas signi-
ficativas (Tabla 2).

Debido a la importancia de la comorbi-
lidad TB/DM, los hallazgos tomogréficos se
estratificaron segin antecedentes de tener
0 no DM/pre-DM. En relacion a los pacien-
tes sin DM/pre-DM, los casos con DM/
pre-DM tuvieron un menor porcentaje de
bronquiectasias cilindricas y un mayor por-
centaje de cavidad, con diferencias estadis-
ticamente significativas. Las bronquiecta-
sias quisticas y saculares y las atelectasias
fueron mas frecuentes; la fibrosis y el drbol
en brote fueron menos frecuentes, pero sin
llegar a significancia estadistica (Tabla 3).

La tabla 4 incluye 87 pacientes captados
(82 mas dos casos de recaida con TBPFP
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Tabla 1. Prevalencia de sintomas y signos post tratamiento en total y seglin antecedentes de diabetes

o pre-diabetes (82 pacientes, casos nuevos sensibles).

Pregunta

Radiografia y tomografia térax

Resto (n=55)

n

%

Diabetes (n=12)

n

Pre-DM (n=15)
%

Final de tratamiento 82 100,0 55 100,0 12 100,0 15 100,0
Post término de tratamiento:
Molestias respiratorias:

Fueron al médico 5 6,10 2 3,64 2 16,67 1 6,67

Fueron a farmacia 7 8,54 6 10,91 1 8,33 0 0

Fueron al centro salud 8 9,76 5 9,09 3 25,0 0 0

Fueron al hospital 2 2,44 1 1,82 1 8,33 0 0
Hospitalizacion al menos 1 vez 2 2,44 1 1,82 1 8,33 0 0
tJesSapri:;ar;:giadﬁcos para infeccidn 7 8,54 5 9,09 1 8,33 1 6,67
Flema con sangre 5 6,10 3 5,45 1 8,33 1 6,67
Fiebre 16 19,51 13 23,64 2 16,67 1 6,67
Sibilancias 4 4,838 2 3,64 2 16,67 0 0
Disnea de esfuerzo 14 17,07 8 14,55 5 41,67 1 6,67
Dolor toréacico al respirar o toser 11 13,41 6 10,91 4 33,33 1 6,67
Ausentismo laboral o estudiantil 8 9,76 6 10,91 1 8,33 1 6,67
Tabaco antes de enfermar de TB? 14 17,07 9 16,36 2 16,67 3 20,00

Ninguno tuvo cirugia de térax durante o después del tratamiento

2 Un cigarrillo o mds por semana.

sensible y tres casos de TBMDR) que sirvid
para evaluar el nivel de concordancia inter-
observador entre los tres médicos lectores

Tabla 2. Prevalencia de secuelas post TBP-FP seguin radiografia y tomografia de torax (82 pacientes).

Radiografia

n

%

n

de tomografias utilizando la prueba de
Fleiss. Se observd concordancia baja para
bronquiectasias cilindricas y saculares, fi-

Tomografia

%

Diferencia

* (%)

OR (IC 95%)
p

Cavidad 4 4,87 7 8,53 3,66 1,82 (0,51-6,47)p=0.354
Bronquiectasias cilindricas 10 12,19 71 86,58 74,39 46,47 (18,57-116,26)p=0,000
Bronquiectasias saculares 2 2,43 18 21,95 19,52 11,25 (2,51-50,28)p=0,001
Bronquiectasias quisticas 1 1,21 17 20,73 19,52 21,18 (2,74-163,42) p=0,003
Fibrosis pulmonar 74 90,24 80 97,56 7,32 4,32 (0,88-21,02) p=0,069
Paquipleuritis 6 7,31 40 48,78 41,47 12,06 (4,72-30,79) p=0,000
Atelectasia 2 2,43 16 19,51 17,08 9,69 (2,15-43,70) p=0,003
Consolidacién 0 0,00 3 3,65 3,62 0

Calcificacion 23 28,04 21 25,61 -2,43 0,82 (0,41-1,66) p=0,594
Enfisema 0 0,00 1 1,21 1,21 0

Neumotdrax 0 0,00 1 1,21 1,21 0

Bula 2 2,43 6 7,31 4,88 3,15 (0,61-16,13)p=0,167
Arbol en brote 0 0,00 12 14,63 14,63 29,25 (1,70-503,02) p=0.020
Elevacion de diafragma 5 6,09 0 0,00 -6,09 0

Obturacion de édngulo 6 731 0 0,00 731 0

diafragmatico

Los hallazgos se determinaron por mayoria simple (dos de tres lectores)

a: diferencia de puntos porcentuales entre radiografia y tomografia
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brosis pulmonar; concordancia media para
paquipleuritis, consolidacién y bula; con-
cordancia alta para bronquiectasias quisti-
cas, arbol en brote y neumotérax.

Asociaciones significativas

La fiebre estuvo asociada a acudir al
centro de salud (OR=9,54, 1C95%:1,98—
45,79%, p=0,00), ir al médico (OR=7,00,
1C95%:1,38-35,34, p=0.01) y a disnea
(OR=6,55, 1C95%:1,85 — 23,12%, p=0,00).
La disnea estuvo asociada a acudir al
centro de salud (OR=6,40, 1C95%:1,37—
29,78%, p=0,01), a hemoptisis (OR=9,00,
IC95%:1,34— 60,15%, p=0,02), y a dolor
toracico  (OR=5.74, 1C95%:1,44-22,76,
p=0,01). Los sintomas de dolor tora-
cico (13,4%; OR=12,95, 1C95%: 2,39-
69,99, p=0,00), disnea (17,0%; OR=8,66,
1C95%:1,68-44,60, p=0,00) y fiebre (19,5%;
OR=7,00, 1C95%:1,38-35,34, p=0,01) fue-
ron motivos estadisticamente significativos
para acudir a atencién médica.

DISCUSION

Nuestro estudio muestra que en aten-
ciéon primaria las secuelas post TB (ahora
denominada “enfermedad post TB”) son
muy frecuentes, tanto radioldgicas como
tomograficas, siendo mas prevalentes,
segln tomografia, las bronquiectasias
(principalmente de tipo cilindricas), la fi-
brosis pulmonar y la paquipleuritis.

Las secuelas post término de trata-
miento no son una prioridad de los pro-
gramas de control de TB ©), pero estan
presentes en el 60 a 90% de los pacien-
tes post TB 19, Seglin un metaanalisis la
mortalidad por todas las causas es 2,91
veces mayor (IC95%: 2,21-3,84) en aque-
llos con antecedentes de TB, comparado
con controles apareados *Y; ademads, la
prevalencia de insuficiencia respiratoria
post TB varia entre 18 y 87% 12,

En nuestro estudio 15 pacientes
(18,3%) acudieron al centro de salud, al
médico o al hospital por presentar sin-
tomas respiratorios post alta temprana
(dentro de tres meses), que produjeron
ausentismo laboral o estudiantil. La pre-
sencia de disnea y alza térmica podrian
sugerir presencia de infeccion aguda so-
breagregada, frecuente en bronquiecta-
sias o, en peor de los casos recaida TBP
no detectada por baciloscopia. A nuestro
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Tabla 3. Prevalencia de secuelas post tratamiento de TBP-FP, segin tomografia de térax, en total y con
antecedentes de diabetes o pre-diabetes (82 pacientes casos nuevos sensibles).

DM + Pre-DM Resto

(n=55)

(n=27) %

Total

S — OR (IC 95%)
(n=82) %

Cavidad 5 18,52 2 3,64 7 854  602(1.08-3341) 0,04
B_Eﬁ.fnn?;i:siaSiaS: 20 74,07 51 92,73 71 8659  0,22(0,05-0,84) 0,02
-saculares 7 25,93 9 16,36 16 1951  1,78(058547) 0,30
~quisticas 8 29,62 9 16,36 17 2073 2,15(072-641) 0,16
S:?:;T:r 25 92,25 55 100,00 80 97,56  0,09(0,00-1,98) 0,12
Paquipleuritis 13 48,14 27 49,09 40 4878  096(0,38-2,42) 0,93
Atelectasia 7 25,93 5 16,36 16 1951  1,78(058547) 0,30
Consolidacién 1 3,70 2 3,63 3 3,66  1,01(0,08-11,76) 0,98
Calcificacién 7 25,93 14 25,45 21 2561 1,13(0,39327) 0,82
Enfisema 0 0,00 1 1,82 1 122 0,66(0,021675) 0,80
Neumotorax 1 3,70 0 0,00 1 122 628(0,24-159,46) 0,26
Bulas 2 7,41 4 7,27 6 732 102(017-594) 0,98
Arbol en brote 3 11,11 9 16,36 12 1463 063(0152,58) 0,52

DM: diabetes mellitus
Pre-DM: pre-diabetes mellitus

juicio, fiebre y disnea son sintomas de
alerta que ameritan un seguimiento mé-
dico post alta, incluyendo cultivo de MTB
al final del tratamiento mas una radiogra-
fia/tomografia. Presentaron hemoptisis
cinco pacientes (6,1%), siendo probable
gue tengan mayor extension de secuelas,

por ello, seria pertinente hacerles cultivo
de MTB y tomografia de tdrax, con segui-
miento médico.

Meghji et al. publicaron un estudio de
cohorte prospectiva para deteccion de
dafio pulmonar post-TBP-FP mediante
tomografia en 313 pacientes tratados por

Tabla 4. Secuelas de TB segln tomografias de térax y concordancia por Kappa de Fleiss entre tres
observadores (87 pacientes: 82 nuevos, 2 recaidas, 3 MDR).

Concordancia inter-observador por Kappa de Fleiss

secuela N1+N2+R N1+R N1+N2 N2+R
Cavidad 0,259 0,628 0,186 0,063
Bronquiectasias:

- cilindricas 0,076 0,416 -0,021 -0,212
- saculares <0,011 0,005 -0,074 -0,425
- quisticas 0,462 0,686 0,31 0,392
Fibrosis secuelar 0,094 -0,035 -0,048 0,223
Paquipleuritis 0,271 0,283 0,379 0,127
Consolidacion 0,241 0,363 0,214 -0,023
Calcificacion -0,114 0,131 -0,15 -0,499
Atelectasia 0,144 0,331 -0,077 0,156
Enfisema 0,119 0,382 -0,035 -0,017
Bula 0,24 0,323 0,167 0,151
Neumotdrax 0,413 0,31 0,31 1
Arbol en brote 0,43 0,758 0,114 0,197

N1: neumdlogo 1, N2: neumdlogo 2, R: radidlogo

primera vez y curados en nueve centros
de salud urbanos de Malawi *3, seguidos
durante un afio. El 60,7% de ellos tuvo sin-
tomas respiratorios, los mas frecuentes:
disnea (39,8%), expectoracion (23,9%) y
sibilancias (7,2%). Dos radidlogos diag-
nosticaron las lesiones (las divergencias
se resolvieron por consenso), encontraron
que el 44,2% tuvo bronquiectasias (12,7%
bronquiectasias quisticas), ademas: ate-
lectasias y consolidaciones residuales
(69,4%), opacidades en vidrio despulido
(36,6%) y nddulos (59,2%). En nuestro
estudio los sintomas mas frecuentes fue-
ron: fiebre (19,5%), disnea de esfuerzo
(17,1%), dolor toracico (13,4%), esputo
hemoptoico (6,1%) y sibilancias (4,9%); la
diferencia en prevalencia de sintomas en-
tre ambos estudios podria deberse a que
en el de Meghji el seguimiento fue un afio
versus tres meses en el nuestro. Ademas,
el diagndstico inicial tardio de TBP es mas
frecuente en Africa que en Peru.

Una revision sistematica y metaanalisis
sobre enfermedad pulmonar post TB en
paises de bajos y medianos ingresos 4
identificd 32 estudios con 6225 participan-
tes. Se estudiaron sintomas en 16 estudios
e imagen radioldgica en ocho. Cinco estu-
dios fueron realizados en la comunidad.
Los ocho estudios con evaluacion radio-
|6gica incluyeron radiografias de térax, el
46,1% de pacientes presenté anormalidad
post término de tratamiento (rango: 18,5—
89,6%), siendo la prevalencia agrupada
de todo tipo de lesiones radioldgicas de
64,6%. La prevalencia de sintomas respi-
ratorios persistentes fue de 40,2% (rango:
12,9%-84,8%).

Un estudio transversal en una zona ru-
ral de Brasil ®* en 161 pacientes con TBP
curados, encontré 45% de prevalencia de
sintomas respiratorios, los mas frecuentes:
tos (28%), expectoracion (23%), sibilancias
(22%) y disnea (8%), asociados significati-
vamente a enfermedad pulmonar previa
(p<0,01). En este estudio no se diferencid
entre casos nuevos y antes tratados y no
tuvieron prueba de sensibilidad inicial.

La menor prevalencia de sintomas res-
piratorios en nuestro estudio comparado
con los anteriores podria deberse a que
el nuestro comprendié poblacion urba-
na, que curaron a un primer tratamiento
de TBP y eran de inicio sensibles a dro-
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gas de primera linea, probablemente con
menor dafio estructural y funcional. En
Perd se ha universalizado la prueba de
sensibilidad desde el diagndstico mien-
tras en otros paises aun no se logra este
acceso, por lo cual los tratamientos son a
ciegas. De nuestros pacientes, 14 (17,1%)
consumieron tabaco activamente siendo
probable que tengan mas riesgo de tener
secuelas o complicaciones post alta *°).

Un estudio sobre complicaciones post
TB recomendo la toma de una radiografia
de tdrax al final del tratamiento para rea-
lizar futuras comparaciones 7. El estudio
reporta que los pacientes que terminan
con cavidad pulmonar de dos cm o mas
de didmetro tienen 20% de probabilidad
de desarrollar micetoma intracavitario.
En nuestro estudio la prevalencia de cavi-
dad pulmonar fue de 8,5%, entonces en
ellos existe probabilidad futura de mico-
sis pulmonar.

La sensibilidad de la radiografia para
detectar bronquiectasias es baja llegando
hasta 50% especialmente para las formas
severas ¥, Por otra parte, la Sociedad Bri-
ténica de Térax (BTS) ™), la Sociedad Espa-
fiola de Neumologia (SEPAR) 9y la Unidn
Internacional Contra la TB y Enfermeda-
des Respiratorias (UNION) ® recomiendan
realizar una radiografia y una tomografia
de tdrax en pacientes con sospecha de
bronquiectasias.

Una revision sistemdtica con 37 estu-
dios de prevalencia de enfermedad pul-
monar post TB porimagenes %Y, (periodo:
1973 a 2015), 16 cohortes prospectivas,
siete estudios trasversales, siete estudios
de cohorte retrospectivas y seis ensayos
clinicos. Del total, 17 cohortes prospec-
tivas de muestras hospitalarias utilizaron
radiografia de térax y cinco tomografia.
La prevalencia de cavidad pulmonar en
casos de TBP sensible fue 4,9-8,3%, simi-
lar a nuestros hallazgos tomograficos en
pacientes de la atencién primaria (8,5%).
La frecuencia de engrosamiento pleural
entre el 19,6 y 46,0% de casos fue simi-
lar a nuestro hallazgo (48,8%). En gene-
ral, las prevalencias de secuelas halladas
por tomografia en nuestro estudio se
encuentran en el rango superior de fre-
cuencias a lo previamente reportado.

Adicionalmente, nuestro estudio com-
pard las concordancias inter-observador
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utilizando la tomografia y hallé un bajo
indice kappa para los subtipos de bron-
quiectasias y muy bajo para fibrosis
pulmonar. Mds aun, revisamos los cin-
co estudios de imagenes que utilizaron
tomografia para detectar secuelas de la
revision sistematica de Jamilah Meghji,
de ellos dos no mencionan numero y
especialidad de los lectores, cuatro no
dicen la metodologia establecida para la
concordancia; en otros cuatro la meto-
dologia de concordancia es variada o no
mencionada #2259,

Nuestro estudio encontré 32,9%
(27/82) de casos de TB con comorbilidad
DM/Pre-DM, en los que se realizd una
estratificacion y andlisis especificos. La
correlacién entre TB y DM esta documen-
tada en diversos estudios 12628,

En la revisién de la bibliograffa nacio-
nal, incluyendo las bases de SciELO y Cy-
berTesis, se encuentran siete estudios
retrospectivos o transversales de preva-
lencia basados en pacientes hospitaliza-
dos, ninguno de ellos utilizé tomografia en
establecimientos de atencién primaria y
no todos utilizaron prueba de sensibilidad.

Segln la revision bibliografica inter-
nacional, este seria el segundo estudio
sobre prevalencia de secuelas post-TB en
pacientes de centros de atencion primaria
utilizando tomografia (primero fue el estu-
dio de Malawi), con la ventaja en nuestro
estudio de haber realizado pruebas mo-
leculares diagnodsticas de identificacion y
sensibilidad al inicio del tratamiento. Los
resultados sugieren que la prevalencia de
secuelas post-TB es muy alta en los pa-
cientes de atencion primaria.

El estudio presenta limitaciones. Pri-
mero, es un estudio transversal, lo que
no permitié evaluar la temporalidad
entre comorbilidades o factores de ries-
go para producir secuelas. Segundo, es
posible que haya ocurrido sesgos de re-
clutamiento debido a su distribuciéon no
normal sesgada a la derecha tipo lepto-
curtica, ademas los expacientes mas jo-
venes y en mejor estado de salud sue-
len tener menos interés en participar,
comparado con aquellos expacientes de
mayor edad que tienen o perciben mas
sintomas post TB. Sin embargo, se com-
paro la distribucion proporcional por gru-
po etario de los pacientes incluidos en el

estudio con la del total de los pacientes
TB mayores de 18 o mads afios ingresa-
dos a tratamiento en dicho periodo en
los ocho centros de salud participantes y
no hubieron diferencias estadisticamente
significativas segun grupo etario (infor-
macién derivada del PCT), la distribucién
no normal se explica porque en paises en
desarrollo la TB suele ser mds frecuente
en personas jovenes entre 5y 29 afios.
Tercero, es posible que hubiera sesgo de
memoria por parte de los pacientes, cuya
informacion tratamos de precisar con un
cuestionario estructurado. Cuarto, no fue
posible en un grupo de los pacientes que
uso Xpert determinar la presencia de re-
sistencia inicial a INH (Xpert no lo detec-
ta); sin embargo, la mayoria de pacien-
tes accedid a la prueba GenoType que
permite detectar resistencia a RMP-INH.
Quinto, la muestra es relativamente pe-
quefia por lo cual sus resultados no nece-
sariamente son representativos de lo que
ocurre en otras regiones del pais; siendo
un primer estudio en pacientes de aten-
cién primaria es recomendable realizar
estudios similares mas grandes en otras
zonas, redes o regiones. Sin embargo, la
DIRIS escogida tiene la mayor morbilidad
e incidencia de TBP del pais, incluye a po-
blacidon migrante residente en Lima, por
lo que podria representar a otras zonas
urbanas. Serfa pertinente hacer estu-
dios en pacientes post tratamiento que
hayan requerido hospitalizacion, pues a
mayor compromiso clinico habria mayor
magnitud de secuelas. Sexto, el estudio
no ha controlado la posibilidad que una
proporcion de los pacientes ingresados al
estudio hayan sufrido COVID-19 antes o
durante la enfermedad TB y, como con-
secuencia, hayan quedado con secuelas
post COVID-19. Peru fue el pais con ma-
yor letalidad poblacional por COVID-19
en el mundo.

Concluimos que en pacientes post
tratamiento de TBP la prevalencia de
sintomas respiratorios fue elevada (4,9-
19,5%). Fiebre y disnea fueron sintomas
importantes que alertan para un mayor
seguimiento. La prevalencia de secuelas
post TBP detectadas por tomografia fue
mayor que por radiograffa. Las secuelas
tomograficas mas frecuentes fueron fi-
brosis, bronquiectasias, paquipleuritis,
calcificaciones, atelectasias y arbol en
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brote; las secuelas radiograficas mas fre-
cuentes fueron fibrosis pulmonar, calcifi-
caciones y bronquiectasias. Se requiere
de estudios similares para hallar la verda-
dera prevalencia de secuelas (hoy deno-
minado enfermedad post TB).
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