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RESUMEN

La presente investigacién tiene por objetivo evaluar las caracteristicas por
tomografia en pacientes con tuberculosis pulmonar MDR Y XDR, no infectados
por el VIH y compararlos con tuberculosis no resistente. El presente estudio es
de tipo descriptivo, observacional, y retrospectivo. Se analizaran las historias
clinicas y tomografias de pacientes que representan la totalidad de casos del
Hospital EsSalud Suarez Angamos, se evaluan las caracteristicas y hallazgos
tomograficos, de los pacientes con diagndstico de tuberculosis pulmonar
multidrogoresistente y compararlos con tuberculosis no resistente. Todos los
pacientes tendran pruebas de sensibilidad para drogas de primera y segunda
linea

Palabras clave: Tuberculosis Pulmonar Multidrogoresistente, Tomografia,

Descriptivo.
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ABSTRACT

The purpose of this research is to evaluate the characteristics by tomography in
patients with MDR and XDR pulmonary tuberculosis, not infected with HIV and
compare them with non-resistant tuberculosis. The present study is descriptive,
observational and retrospective. The clinical histories and tomographs of patients
representing all cases of the EsSalud Suarez Angamos hospital will be analyzed,
the characteristics are evaluated by tomography, with a diagnosis of multidrug-
resistant pulmonary tuberculosis and compared with non-resistant tuberculosis.
All patients had sensitivity tests for first and second line drugs

Key words: Multidrug-resistant Pulmonary Tuberculosis, Tomography,

Descriptive.
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CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

A. Introduccion

La tuberculosis (TB) sigue siendo la enfermedad infecciosa con mayor tasas de
incidencia y mortalidad en todo el mundo y ha cobrado casi mil millones de vidas
en los ultimos dos siglos.

La erradicacion y control de esta enfermedad esté siendo eludida por la llegada
de tuberculosis multirresistente (TB-MDR) y la Tuberculosis extremadamente-

resistente a los medicamentos Antituberculosos (TB-XDR). (6)

La Tuberculosis extremadamente resistente a los medicamentos (TB-XDR), fue
descrita por primera vez en 2006,(7) se define como las cepas de Mycobacterium
tuberculoso resistentes a la fluoroquinolona y al menos 1 de 3 medicamentos de
segunda linea inyectables (es decir, capreomicina, kanamicina, y amikacina), asi
como también isoniazida y rifampicina. Esta enfermedad ha sido reportada en 49
paises en todo el mundo.

La tuberculosis multidrogorresistente (TB-MDR), que se define como cepas de
M. tuberculosis resistentes a isoniazida y rifampicina, anclajes de la terapia
estandar de primera linea. La TB-XDR esta relacionado con una mayor tasa de

fracaso al tratamiento y mayor tasa de mortalidad que la TB-MDR.(8,9)

Un estudio reciente, sin embargo, ha informado que TB-XDR podria ser curable
en la mayoria de los casos y que la tasa de curacion seria muy similar que la TB-
MDR con manejo agresivo de dicha enfermedad.

En este contexto, el diagnostico apropiado y rapido de la TB-XDR se ha vuelto
muy importante, tanto al tratamiento de pacientes infectados como en la
interrupcion de la transmision de esta enfermedad en la comunidad.
Actualmente, el criterio estandar para la deteccion de cepas de TB resistentes a
los medicamentos es el cultivo y prueba de susceptibilidad a drogas; Sin
embargo, este método generalmente requiere varias semanas.(10,11) Por lo

tanto, el examen de tomografia computarizada (TC) puede jugar un papel
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importante en establecer la presuncion diagnostica de los pacientes
sospechosos de TB MDR Y TB-XDR vy asi realizar mas pruebas de cultivo y
sensibilidad frente a los medicamentos, si los hallazgos de TC de TB- XDR se
han establecido. Sin embargo, existen pocos estudios que describan los
hallazgos de la TC de TB.XDR pulmonar, particularmente en pacientes no
infectados con VIH.

El proposito de este estudio, por lo tanto, sera describir los hallazgos de la TC
de TB- MDR Y TB-XDR pulmonar en pacientes no infectados con VIH y

compararlos con los de TB no resistente.

B. Enunciado del Problema

Es por ello que nos permitimos formular las siguientes preguntas de

investigacion:

1. Problema general .

¢Existen diferencias en TC de térax de la Tuberculosis no resistente con
tuberculosis MDR Y XDR?

2. Problemas especificos

¢,De que modo la edad, el sexo y las comorbilidades del paciente TBC MDR Y

XDR, influyen en los hallazgos tomograficos encontrados?

C. Justificacion del problema
1. Justificacion Legal

Ley N° 26842 Ley General de Salud, especifica el papel promotor del

Estado en la investigacion cientifica y tecnolédgica en el campo de la salud.
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Decreto Legislativo N°559 Ley del Trabajo Medico: Articulo 8 Sobre
Modalidades de Trabajo (Asistencial, docente, administrativa, de

investigacion, produccion y otros).

Resolucidon N° 8455 CMP, de fecha 2 de mayo del. 2010, se creo el Comité
Asesor Transitorio de investigacion con el propésito de asesorar al
Consejo del Colegio Médico del Peru respecto de las actividades en el
campo de la creacion y difusion de conocimientos cientificos tecnolégico
y humanistico, el de area de las ciencias médicas, que promueva la

mejora del desemperio profesional del médico y su realizacién personal.

2. Justificacion Teérico — Cientifico

La Tuberculosis MDR y la XDR tiene una alta incidencia en el Peru, es por

eso debemos de conocer todas sus manifestaciones clinico - radiolégicas.

El profundizar en el estudio de imagenes toracicas por tomografia
computarizada de estos pacientes nos dara la posibilidad de conocer las
diferentes caracteristicas radiolégicas y poder llegar a un adecuado
diagndstico precoz.

3. Justificacion Practica

En los dltimos afios han surgido nuevas pruebas de laboratorio para
detectar la resistencia antimicrobiana, si bien el tiempo de deteccién de
esta patologia a disminuido, la TC de torax nos brindaria informacion
valiosa, en muy corto tiempo, de presuncion diagnostica, de resistencia
antimicrobiana y asi poder llegar a un diagnostico precoz y un tratamiento

oportuno en los pacientes TB MDR y TB XDR.
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CAPITULO II: REVISION DE LA LITERATURA

A. Antecedentes

1. Antecedentes internacionales

Lee E, Park C, Goo J, Yim J, Kim H, Lee H, et. al. (2006), Seoul, Korea.

Obijetivo: describir los hallazgos de la tomografia computarizada (TC) de la
tuberculosis pulmonar ampliamente resistente a los medicamentos (TB-XDR) en
pacientes no infectados por el VIH y compararlos con los de la tuberculosis
resistente a multiples farmacos no XDR (TB-MDR). Compararon 47 pacientes
con TB-XDR y 85 pacientes TB-MDR (1994-2004). Se incluyeron pacientes con
TB-MDR y XDR con examenes de TC disponibles en este estudio. Dos
radidlogos revisaron los estudios de TC en consenso para la presencia y
extension de micronédulos, apariencia de arbol en brote, lobular consolidacion,
consolidacion, cavidad, bronquiectasia, enfisema derrame pleural,
linfadenopatia, fistula broncopleural y empiema. Luego se compard las
caracteristicas de TC de TB-XDR con los TB-MDR. Conclusion: Hallazgos por
tomografia computarizada de TB-XDR pulmonar son similares a aquellos de TB-
MDR; Sin embargo, TB-XDR tienden a tener una consolidacion y signos de arbol

en brote mas extensa.(3)

Yoon K, Soohee H (2017), korea, Objetivo: el propédsito fue evaluar los
hallazgos radiol6gicos de TB-MDR y XDR y comparar los hallazgos con dos
grupos en pacientes sin SIDA, se incluyeron 52 pacientes con TB-MDR y 15 con
TB-XDR. Los 67 pacientes incluidos en este estudio fueron VIH-seronegativos
(2008 - 2014).

Aunque los hallazgos clinicos de TB-XDR y MDR se han informado ampliamente,
segun nuestro conocimiento, la comparacion radiologica de TB-MDR y XDR rara
vez se ha informado.

Conclusion, la pared de la cavidad es mas gruesa en pacientes con TB-XDR que
en los pacientes TB-MDR, esta conclusién sugiere que el grosor de la pared de

la cavidad refleja la resistencia de los medicamentos antituberculosos.
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Cheon H, (2017),korea, El propdsito de este estudio fue comparar los hallazgos
de la TC entre los grupos de TB-MDR y TB-XDR utilizando la coincidencia de
puntaje de propension.. Este estudio comparo las TC de 72 pacientes con TB-
MDR y 25 XDR-TB desde el afio 2008 hasta el 2016. Se realiz6 un
emparejamiento de grupo de TB-MDR 2: 1 / XDR-TB usando el analisis de
pareamiento por puntaje de propension.

El hallazgo radioldgico estadisticamente significativo entre MDR y XDR-TB fue
el grosor de la pared de la cavidad (P <0.001) y el tamafio de la cavidad (P =
0.041). El grosor medio de las cavidades fue de 8.0 mm en el grupo MDR-TB y
11.5 mm en el grupo XDR-TB respectivamente. El tamafio medio de las
cavidades fue de 21 mm en el grupo MDR-TB y 36 mm en el grupo XDR-TB,
respectivamente. Otros hallazgos de TC no fueron significativamente diferentes
entre dos grupos. Conclusion: el grosor de la pared de la cavidad y el tamafio de

la cavidad fueron significativamente diferentes entre TB-MDR y TB-XDR.(11)

Contreras M. y col. (2008), La Paz, Bolivia este estudio tuvo finalidad de
conocer los hallazgos tomograficos en relacion a tuberculosis activa e inactiva.
Se revisaron en forma retrospectiva, los estudios tomograficos de pacientes de
los Hospitales Luis Uria de la Oliva y Obrero N° 1 CNS. El periodo de estudio
comprendi6 desde enero a septiembre del 2008.

El hallazgo mas frecuente de tuberculosis activa fue la consolidacion, observada
en 12 estudios (63%), el infiltrado micronodular fue el segundo hallazgo méas
frecuente, observada en 11 estudios (58%), el derrame pleural se present6 en 6
estudios (31%) como el tercer hallazgo de actividad mas frecuente(20)
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2. Antecedentes Nacionales

Chavez C. (2014), Lima, Peru, la investigacion tuvo por objetivo evaluar las
caracteristicas por Tomografia de Alta Resolucién en pacientes con Tuberculosis
Pulmonar MDR y XDR, No Infectados por el VIH.

El grupo etareo mas frecuente de pacientes con tuberculosis MDR se encuentra
entre los 30 — 39 afios que representa el 43.58%, seguido por el grupo de 40 —
49 afos con un 20.51%. Presentaron entre 3 y 4 anomalias parenquimales a la
vez por TCAR siendo las mas frecuentes bronquiectasias 24 (63%), cavidades
multiples 19 (50%), micronddulos 18 (47%), arbol en brote 15 (39%),
consolidacion 15 (39%). Fueron localizadas con mas frecuencia en zonas
pulmonares superiores unilaterales. Se encontrd relacion entre las anomalias
que presentan unilateralidad derecha y adenopatias mediastinales y arbol en
brote bilateral. De los 24 pacientes que presentaron bronquiectasias predominan
las varicosas con 37.5%, seguidas por las cilindricas 33.3%. la afectacion del
parénquima pulmonar fue severa en el 92% de los casos. Las lesiones
secuelares mas frecuentes fueron los tractos apicales asociados a

bronquiectasias varicosas retractiles.

B. Marco teorico

TUBERCULOSIS PULMONAR

El Mycobacterium tuberculosis es un microorganismo aerébico obligado,
implicado con mas frecuencia en la produccion de enfermedad tuberculosa. Se
transmite a través de pequefas gotas de secreciones que son aerosolizadas por
la tos, el estornudo o el habla de un paciente con tuberculosis. No todos los
pacientes tienen la misma capacidad para transmitir la enfermedad; los que
denominamos baciliferos (con esputo positivo) son los que tienen mayor

potencial para hacerlo.(17)

Una vez inhaladas esas microparticulas, son transportadas a través del arbol

respiratorio hasta ser depositadas en los alvéolos. De preferencia se localiza en

10
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las porciones mejor ventiladas, parte baja del |6bulo superior y alta del I6bulo
inferior. Muy raras veces en el vértice. Cualquiera que sea la localizacion,
siempre es subpleural. En la mayoria de los casos, el foco es unico, raras veces

doble y ain multiple y bilateral. (17)

Una vez en el interior del alvéolo los bacilos son fagocitados por los macrofagos,
en cuyo interior unos bacilos proliferan y otros son destruidos. Cuando el
crecimiento supera a la destruccion, los bacilos son liberados, se introducen en
diferentes macréfagos y alcanzan los ganglios hiliares y mediastinicos a través
de los vasos linfaticos regionales. Llegan a través del torrente sanguineo y

alcanzan cualquier localizacion en el cuerpo(17)

Siempre existe esta diseminacién hematdégena y es durante la misma que se
desarrolla la inmunidad celular contra los antigenos de la micobacteria. En un
par de semanas, se acumulan linfocitos T sensibilizados al antigeno de la
bacteria, los cuales activan macrofagos que sean efectivos para matar al bacilo
(inmunidad celular). También hay clonacion de estos linfocitos T sensibilizados
(hipersensibilidad retardada). (18)

PATOGENESIS

En 2-6 semanas los linfocitos sensibilizados inician un extenso proceso
inflamatorio alrededor del foco inicial de la infeccion: infiltracion linfocitaria,
proliferacion de fibroblastos y células gigantes de Langhans se organizan
formando un granuloma. El proceso mata a las bacterias y ocasiona necrosis

celular de aspecto case0s0.(18)

El principal sistema defensivo contra el bacilo es la inmunidad celular: aumenta
la capacidad bactericida de los macréfagos y se produce una necrosis caseosa,

con destruccion tisular y de macréfagos no activados. (17)

Si el mecanismo de defensa es eficaz, la infeccion es controlada por completo,

con muerte total de las bacterias, y un proceso cicatricial residual remplaza al
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foco inflamatorio inicial. Si no es tan efectiva la defensa, la infeccion se controla,
pero pueden sobrevivir “durmiendo” algunos bacilos que en condiciones de baja
de defensas pueden reactivar el proceso infeccioso. En las lesiones residuales
calcificadas, puede haber bacilos vivos. No necesariamente son estériles. Si por
lo contrario, es absolutamente 16 insuficiente el mecanismo inmune celular, la
infeccién primaria progresa focalmente o incluso diseminada por via hematégena

a todo el organismo. (18)

Esta fase es asintomatica generalmente, y las lesiones del parénquima pulmonar
y de los ganglios linfaticos pueden curar mediante fibrosis y calcificacion. Todo

lo anteriormente descrito constituye la primoinfeccidn tuberculosa.(17)

Es posible que una determinada cantidad de bacilos sobreviva en el interior de
estas lesiones calcificadas, de forma quiescente, lo que constituye un estado de
infeccion latente. En el futuro, favorecida por la disminucion de la inmunidad
celular, la respuesta de activacion de los macrofagos es débil, con avance de la
necrosis y la destruccion tisular. Se reactiva el crecimiento de esta poblacion
latente (tuberculosis posprimaria o0 reactivacion tuberculosa) y progresa a
enfermedad tuberculosa.(17)

Tras la primoinfeccién o en la reactivacion de la infeccion latente, la enfermedad
tuberculosa tiene signos y sintomas asociados, que dependen del grado de
extension en el pulmén o en otros érganos y sistemas (sistema nervioso central,

aparato genitourinario, hueso). (17)

EPIDEMIOLOGIA

Histéricamente han existido grandes plagas infecciosas y tropicales que han
afectado la salud de los habitantes de este planeta, ejemplo de ellos han sido las

epidemias de la peste, viruela, malaria, TB, influenza, etc. que causaron millones
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de muertes y afectaron de manera significativa el desarrollo social y econémico

de muchas civilizaciones, algunas fueron disminuidas y otras desaparecieron.(2)

La tuberculosis (TB) convive con la humanidad desde sus albores, y asi como
las civilizaciones han evolucionado, el bacilo de Koch también lo ha hecho,
resistiéndose a quedar relegado en la historia.(4)

Parala TB se estima una antigiiedad entre 15 000 y 20 000 afios. Existen indicios
de su presencia en huesos humanos datados en el Neolitico. En América del
Sur, las primeras evidencias de la enfermedad sefialan a la Cultura Paracas (750
d.C.), aunque el hallazgo mas notable pertenece a la momia de un nifio inca del
afo 900 d.C. En los siglos XVIl 'y XVIII la TB fue responsable de una cuarta parte

de todas las muertes en adultos que se produjeron en Europa.(13)

La TB ha causado enfermedad en casi todas las antiguas civilizaciones del
mundo, pasando por los egipcios, hindues, chinos, incas, mayas, entre otros y el
intento de querer desprendernos de esta enfermedad, a la luz de la reciente
aparicion de la TB extremadamenteresistente (TB XDR), ha sido un efimero
suefio del cual la genética y biologia molecular del bacilo nos han hecho
despertar. (15)

La tuberculosis (TBC) es una de las enfermedades infecciosas mas comunes en
la actualidad (14)

Con la mejora en las condiciones de vida y el avance cientifico de la medicina
durante la mitad del siglo XX e inicios del XXI, algunas plagas han disminuido
significativamente como la poliomielitis, otras como en el caso de la viruela se
han erradicado, sin embargo muchas otras vienen reemergiendo de manera
peligrosa y violenta como por ejemplo la malaria por P. vivax, P. falciparum o la
TB. Esta ha vuelto a reaparecer con mas casos y muertes, incrementandose a
nivel mundial las cepas TBC-MDR y aparecido otras nuevas denominadas TBC-
XDR.
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La OMS estim6 que en el 2007 habian unos 180 000 casos de TBC- XDR, es
decir, cepas resisitente a todos los medicamentos antituberculosos conocidos
localizados en algunos paises de Europa de Este (ex-republicas de URSS), Asia

y éfrica. (13)

La tuberculosis a lo largo de la historia ha tenido grandes hitos como fueron el
gran descubrimiento del bacilo de Koch en 1882 , el cultivo del mycobacterium
tuberculoso, el desarrollo de la vacunacion a base del BCG (1921), la aparicion
de medicamentos eficaces como estreptomicina (1944), isoniacida (1952),
rifampicina (1960), ello permiti6 en muchos paises un adecuado control de las
misma, lo que llevo a algunos a sofiar con de la desaparicion de esta plaga para
el siglo XXI; pero en las ultimas décadas, han surgido nuevos problemas
sociales, se ha profundizado la inequidad entre los paises desarrollados y los de
vias en desarrollo, ejemplo de ello es la situacion del africa y muchos paises del
tercer mundo, donde la pobreza se ha extendido y profundizado, a ello se ha
sumado la aparicion del VIH\SIDA en la década del 1980, entre otros fenbmenos

sociales(13).

Se estima que un tercio de la poblacion mundial esta infectada y que al menos
nueve millones desarrollan la enfermedad clinica anualmente, el 95% de ellos
viven en paises en desarrollo. ElI Dr. Bonilla revisa en detalle aspectos
epidemioldgicos de TBC en nuestro pais, considerado como uno de los de mayor

incidencia en América Latina(14)

La informacion presentada es muy alentadora: el nUmero de casos nuevos ha
disminuido casi en un tercio desde 1992 al 2007; el riesgo anual de infeccion en
escolares de Lima y Callao se reduce en 0,06 por afo; se logra identificar al 90%

de casos frotis positivo y se cura al 92% de ellos.(14)

Sin embargo, la distribucion de TBC no es homogénea en el pais: Lima-Callao

concentran el 58% de los casos, el 82% de los casos de TB-MDR y el 93% de
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XDR. No se ha observado una reduccién del riesgo de infeccion en escolares en
provincias sino un incremento por ejemplo, y la transmision de la enfermedad

entre contactos de MDR parece mayor que entre no MDR. (14)

Se ha documentado un peor prondéstico de TB MDR comparado con la TB
sensible y peor pronéstico de TB XDR con respecto a TB MDR12,15. Esto se dio
a conocer inicialmente en el grupo de pacientes con-infectados con el VIH16; sin
embargo, estudios posteriores en personas no co-infectadas, han confirmado

que la TB XDR también es, para ellos, un marcador de mal prondstico (15)

Los dos factores de riesgo mas fuertemente asociados con la TB XDR son: 1)
Fracaso a un régimen antituberculoso que contiene drogas de segunda linea que
incluye un inyectable y una fluoroquinolona y 2) Contacto estrecho con un
individuo con TB XDR documentada o que viene fracasando a un esquema con

drogas de segunda linea.(15)

En el Pert desde 1996 hay un incremento afio a afio de la tasa de fracasos entre
los pacientes nunca tratados que reciben tratamiento con el esquema 2RHPE
AR2 H2(16)

Los casos que necesitan tratamiento estandarizado o individualizado también
han ido en incremento, habiendo alcanzado a ser 2 088 pacientes el afio 2006.
Estos enfermos presentan mas complicaciones que hace necesario su
hospitalizacion. Por tanto, los TS de la ciudad de Lima no sélo tienen riesgo de
hacer enfermedad tuberculosa sino de presentar la misma por cepas
multidrogoresistentes, al tener exposicion a pacientes que tienen tuberculosis
con estas cepas.(16)

DIAGNOSTICO

El diagnostico de la tuberculosis resistente es eminentemente de laboratorio. Un

diagndstico definitivo de TB MDR o TB XDR requiere que el M. tuberculosis sea
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aislada en un cultivo (sélido o liquido), identificada y sometida a una prueba de
susceptibilidad indirecta (15)

Avances importantes se han hecho en la implementacion de laboratorios que
realicen pruebas de susceptibilidad a farmacos de primera y segunda linea.
Logros que deben resaltarse son la reduccién en el tiempo de inicio del
tratamiento de casos MDR de 10 a 2 meses, conversion bacteriologica de casos
con MDR de 93% al sexto mes de tratamiento, y una reduccion en la letalidad de
los mismos del 86% en la Gltima década, de otro lado no es claro si existe una
verdadera reduccion en la incidencia de MDR. (14)

En Pera se ha desarrollado la prueba rapida MODS (Mycroscopic Observation
Drug Susceptibility), una prueba fenotipica que detecta en el crecimiento de
microcolonias con patron de cordones (agregacion de bacilos tuberculosos
formando estructuras serpenteantes que es Unico de M. tuberculosis) en pozos
con medio liquido enriquecido y antibibticos; a través de la visualizacion periodica
con un microscopio de luz invertida. Esto permite diagnosticar, en un tiempo
promedio de siete dias, tuberculosis en muestras de esputo y simultdneamente

determinar la susceptibilidad a rifampicina e isoniacida (15)

Se ha conseguido gran avance en la deteccion temprana de susceptibilidad a
farmacos de primera linea, en especial para rifampicina e isoniazida con estos
métodos. Dos de ellos estan siendo implementados por el Ministerio de Salud en
Lima y provincias: el método MODS y un método colorimétrico conocido como la
prueba Griess. El impacto de su implementacion en términos de mejorar el
manejo clinico de TBC, optimizar el diagnostico y tratamiento de MDR y reducir
su incidencia debera ser evaluado en el tiempo. (14)

Repositorio Institucional UNA-PUNO

No olvide citar esta tesis




Universidad

TESIS UNA - PUNO &1[L5T Nacional del
| Attiplano

HALLAZGOS RADIOLOGICOS

La tuberculosis pulmonar constituye el 75% de todas las formas de tuberculosis
y contribuye de forma fundamental a la transmision y mantenimiento de la

enfermedad tuberculosa, especialmente las formas baciliferas. (17)

Histéricamente la tuberculosis pulmonar se ha dividido en primaria y secundaria
(esta ultima también denominada posprimaria o reactivacion tuberculosa). Tanto

los hallazgos clinicos como radiolégicos de ambas pueden superponerse.(17)

TUBERCULOSIS PRIMARIA

Generalmente en la tuberculosis primaria el sistema inmune suele controlar el
crecimiento bacilar y no se desarrolla enfermedad tuberculosa. Si ésta llega a
producirse, lo mas frecuente es que lo haga dentro de los dos primeros afos tras

la primoinfeccién. (17)

Radiolégicamente puede cursar con estas cuatro entidades: afectacion
parenquimatosa, adenopatias, derrame pleural o diseminacion miliar. Asimismo,

pueden no existir hallazgos radiolégicos.(17)

TUBERCULOSIS MILIAR

Traduce una diseminacién hematdgena del bacilo. Refleja el fracaso en el control
del crecimiento del bacilo por parte del sistema inmune y es una forma de
manifestacion tipica en pacientes inmunodeprimidos. Puesto que la

diseminacion es hematogena y no broncogena, no son pacientes baciliferos. (17)

Radiolégicamente es caracteristica la visualizacion de micromodulos de 2-3 mm
de diametro, distribuidos por ambos campos pulmonares, con afectacion
redominante en I6bulos inferiores, si bien inicialmente la radiografia de torax

puede ser normal. La TC es mas sensible para detectar los micronddulos.
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Pueden confluir formando consolidaciones y tardan en resolverse entre cuatro y

seis meses sin dejar cicatrices o calcificaciones (17)

TUBERCULOSIS SECUNDARIA O REACTIVACION TUBERCULOSA

Se produce como consecuencia de la reactivacion de una infeccion latente por
debilidad del sistema inmunitario, debida a enfermedad o envejecimiento. Es, por

tanto, una manifestacion tipica de los adultos.

Mientras que en la primaria lo habitual es que se controle la infeccién por el
sistema inmune y no se desarrolle enfermedad tuberculosa, en la reactivacion la
infeccion progresa y se produce enfermedad. La cavitacion es su hallazgo

fundamental y habitualmente cura dejando cicatrices.(17,18)

HALLAZGOS TOMOGRAFICOS DE ACTIVIDAD

Entre los criterios tomogréaficos que sugieren actividad en la tuberculosis

pulmonar y mediastinica tenemos:

A nivel del parénquima: Nodulo centrolobulillar o estructura ramificada. Aspecto
en “arbol en brote”, micronddulo, opacidad en vidrio deslustrado, consolidacion,
cavitacion, engrosamiento septal interlobulillar, nédulos miliares, derrames

pleurales y pericardicos, engrosamiento pleural (20)

Los ganglios linfaticos se encuentran con una atenuacion baja central, realce de

borde periférico, el 20% se puede presentar calcificados. (20)

En trAdquea y bronquios existe estrechamiento irregular, engrosamiento de la
pared con realce con contraste, obstruccion con manguitos peribronquiales

periféricos. Los signos que indican inactividad son en parénquima pulmonar
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calcificacion, bronquiectasias, distorsidbn broncovascular, engrosamiento o

retraccion pleural, fibrosis, cavitacion (20)

Los ganglios linfaticos tienen una densidad homogénea y se encuentran

calcificados en un 80%. (20)

La traquea y los bronquios presentan un estrechamiento generalmente liso, un
engrosamiento de la pared minimo o ausente y obstruccion sin manguitos

peribronquiales periféricos.(20)
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CAPITULO lil: HIPOTESIS, OBJETIVOS Y
OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

A. Hipotesis

1. Hipotesis General
HO: No existen diferencia entre los hallazgos en TC de la TB no

resistenre con TB MDR Y TB XDR.
H1: Si existen diferencia entre los hallazgos en TC de la TB no resistenre
con TB MDR Y TB XDR.

2. Hiposis Especifica
HO: No influye la edad,el sexo y las comorbilidades en el paceinte con

TBC MDR y XDR en los hallazgos tomograficos
H1: No influye la edad,el sexo y las comorbilidades en el paceinte con

TBC MDR y XDR en los hallazgos tomograficos

B. Objetivos de la Investigacion

1. Objetivo General

- Conocer las diferencias encontradas en los hallazgos tomograficos en
paciente TBC no resistente y TB MDR y TB XDR

2. Objetivos Especificos

- Determinar el sexo, edad, comorbilidades de los pacientes con TB
MDR y XDR remitidos para tomografia computarizada de Térax en el
Hospital Essalud Suarez Angamos de enero de 2014 a diciembre del
2018.
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3. Variable de Estudio

3.1 Dependiente

Hallazgos tomograficos:
- Condensacion pulmonar
- Nodulos centrolobulillares
- Vidrio esmerilado
- Arbol en brote
- Cavitacion
- Patron miliar
- Derrame pleural
- Adenopatias mediastinales
- Bronquiectasias

3.2 Independiente

Tipo de diagnostico de TBC:
- Tuberculosis no resistente
- Tuberculosis MDR
- Tuberculosis XDR

3.3 Intervinientes
Edad, sexo, Diabetes mellitus, Hipertension, Alcoholismo,

Tabaquismo, tratamiento antituberculoso.

Repositorio Institucional UNA-PUNO

No olvide citar esta tesis




Universidad
Nacional del
Altiplano

TESIS UNA - PUNO

Operacionalizacion de variables

Variables dependientes

VARIABLE DEFINICIO | TIPO INDICAD | ESCAL | CATEGO | MEDIO DE
N SEGUN OR A DE | RIA Y | VERIFICAC
SuU MEDICI | VAROLO | ION
NATURAL ON RES
EZA
Condensaci | Incremento | cualitativa | Observac | Nominal | Presente: | Informe
on pulmonar | homogéneo ion de 1=Si radiologico
de la patron 0=No +
atenuacion coherent observacion
del e con directa de
parénquima definicion las
pulmonar enlaTAC imagenes
que borra del
los paciente.
margenes
delosvasosy
dela pared
de las vias
aéreas
Nédulos Opacidades | cualitativa | Observac | Nominal | Presente: | Informe
centrolobulill | nodulares ion de 1=Si radioldgico
ares en la parte patrén 0=No +
central  del coherent observacion
I6bulo e con directa de
definicion las
enlaTAC imagenes
del
paciente.
Vidrio ncremento cualitativa | Observac | Nominal | Presente: | Informe
esmerilado homogéneo ion de 1=Si radioldgico
de la patrén 0=No +
atenuacion coherent observacion
del e con directa de
parénquima definicion las
pulmonar enlaTAC imagenes
que no borra del
los paciente.
margenes
de los vasos
ni de la
pared de las
vias aéreas
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Arbol en | Multiples cualitativa | Observac | Nominal | Presente: | Informe
brote areas ion de 1=Si radioldgico
nodulares patron 0=No +
centrolobula coherent observacion
res, con un e con directa de
patrén  de definicion las
ramificacion enlaTAC imagenes
lineal del
paciente.
Cavitacion Espacio cualitativa | Observac | Nominal | Presente: | Informe
lleno de gas, ién de 1=Si radioldgico
visto como patrén 0=No +
un area de coherent observacion
lucencia o e con directa de
de baja definicion las
atenuacion, enlaTAC imagenes
dentro de del
una paciente.
consolidacio
n pulmonar,
una masa o
un nédulo
Patrén miliar | Micronédulo | cualitativa | Observac | Nominal | Presente: | Informe
s de 2 a ion de 1=Si radioldgico
3mm patrén 0=No +
dispersos en coherent observacion
forma e con directa de
aleatoria, en definicion las
el enlaTAC imagenes
parénquima del
pulmonar. paciente.
Derrame Acumulacié | cualitativa | Observac | Nominal | Presente: | Informe
pleural n de liquido ion de 1=Si radioldgico
en el patrén 0=No +
espacio coherent observacion
pleural. e con directa de
definicién las
enlaTAC imagenes
del
paciente.
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Adenopatias | Ganglios cualitativa | Observac | Nominal | Presente: | Informe
Mediastinale | mediastinale ion de 1=Si radioldgico
S s patron 0=No +
aumentados coherent observacion
de tamafo e con directa de
por diversas definicion las
causas enlaTAC imagenes
(infeccioso, del
reactivo, paciente.
tumoral, etc)
Bronquiecta | Dilatacion cualitativa | Observac | Nominal | Presente: | Informe
sias anormal e ién de 1=Si radioldgico
irreversible patrén 0=No +
del arbol coherent observacion
bronquial e con directa de
definicion las
enlaTAC imagenes
del
paciente.
Calcificacion | Presencia cualitativa | Observac | Nominal | Presente: | Informe
de depositos ion de 1=Si radioldgico
de calcio en patrén 0=No +
el  pulmoén coherent observacion
asociado a e con directa de
enfermedad definicion las
metastasica enlaTAC imagenes
o distrofica del
paciente.
Fibrosis Sustitucion cualitativa | Observac | Nominal | Presente: | Informe
de tejido ion de 1=Si radioldgico
pulmonar patron 0=No +
por tejido coherent observacion
colageno e con directa de
definicién las
enlaTAC imagenes
del
paciente.
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Variables independentes

VARIAB | DEFINICION TIPO INDICAD | ESCALA | CATEGOR | MEDIO DE
LE SEGUN SU OR DE IAY VERIFICACI
NATURALE MEDICI | VAROLOR ON
ZA ON ES
Tipo de | Clasificacion | Cualitativa | consignad | Ordinal TBC no historia
diagnosti segun oenla resistente clinica
co de pruebas de histora TBC MDR
TBC sensibilidad clinica TBC XDR
para drogas
antituberculo
sas
Variables Intervinientes
VARIABLE | DEFINICIO TIPO INDICAD | ESCAL | CATEGO | MEDIO DE
N SEGUN OR A DE RIAY VERIFICAC
SuU MEDICI | VAROLOR ION
NATURAL ON ES
EZA
sexo Clasificaci6é | cualitativa | consigna | nominal | Masculino historia
n de un doenla clinica
organismo histora femenino
como clinica
hombres y
mujeres
segun su
funcién
reproductiv
a
edad Cuantificaci | cualitativa | consigna | ordinal | Joven: 18- historia
on en afos doenla 30 afios. clinica
del histora Adulto:
paciente clinica 30-60
segun afios.
grupo Adulto
etario. Mayor:60
afios a
mas.
diabetes Antecedent | cualitativa | consigna | nominal | Presente: historia
mellitus es doenla 1=Si clinica
patolégicos histora 0=No
de los clinica
pacientes
examinado
S.
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hipertension | Antecedent | cualitativa | consigna Presente: historia
es doenla 1=Si clinica
patolégicos histora 0=No
de los clinica
pacientes
examinado
S.
alcoholismo | Antecedent | cualitativa | consigna Presente: historia
es doenla 1=Si clinica
patoldgicos histora 0=No
de los clinica
pacientes
examinado
S.
tabaquismo | Antecedent | cualitativa | consigna Presente: historia
es doenla 1=Si clinica
patolégicos histora 0= No
de los clinica
pacientes
examinado
S.
TRATAMIE | Administra | cualitativa | consigna | ordinal Ninguno historia
NTO ANTI- cion de doenla clinica
B farmacos histora Menor a 6
Anti-TB de clinica meses
primeria
linea. Mayor a 6
meses
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CAPITULO IV: MARCO TEORICO Y METODOLOGICO

A. Tipo de investigacion

Tipo descriptivo, comparativo, retrospectivo.

B. Disefio de investigacion:

Disefio no experimental, descriptivo transversal.

C. Poblacion y muestra

1. Poblacion
Se considerardn a todos los pacientes adultos con diagnostico
tuberculosis pulmonar TBC que se sometieron a una TC de Térax, entre
enero de 2014 a diciembre del 2018

2. Tamafo de muestra
En el presente estudios se formaran dos grupos de estudio.

En el primer grupo, con la finalidad de no exceder al 5% de margen de
error, se trabajara con el 100% de la poblacién sujeto de investigacion, es
decir, se consideraran a todos los pacientes adultos con diagnostico de
TB MDR y XDR, que se sometieron a una TC de Torax, entre enero de
2014 a diciembre del 2018. El estudio se llevara a cabo en el Hospital

EsSalud Suarez Angamos.

En el segundo grupo de comparacion que incluiran pacientes adultos con
diagnostico TBC no resistente, para el calculo de la muestra de este grupo

se ha utilizado la siguiente férmula:
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DONDE: n=¢?
Z2 = 1.96 (Desviacion Standart) (95% nivel de confianza)
p =50
q=-49(1-p)
E = Margen de error 5%.

N = Pacientes TBC que se sometieron a una TC de torax (poblacion).

D. Criterios de seleccién para ambos grupos

Se confomaran grupos de estudios, un grupo con todos los pacientes con
diagndstico TB MDR Y TB-XDR, vy el segundo grupo con TBC no resiste, del

Hospital EsSalud Suarez Angamos, durante el periodo de estudio.

1. Criterios de inclusion para ambos grupos.
- Paciente varén o mujer, mayor de 18 afios con diagndstico de TB
no resistente, TB MDR Y TB-XDR.

2. Criterios de exclusion para ambos grupos.
- Pacientes que hayan recibido tratamiento antituberculoso mas de

un mes.

- Paciente con diagnostico concomitante de VIH.
- Pacientes que no tengan estudios de TC en el momento del
diagndstico.
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E. Material y metodos

Método:

Las tomografias computarizadas de térax serdn revisadas por un
radidlogo con 5 afios de experiencia que no tenga conocimiento de la
informacion clinica de los pacientes y diagndéstico. Todas las imagenes

de TC seran revisadas en una misma estacion de trabajo.

F. Instrumentos y procedimientos de recoleccion de datos

1. Instrumentos

Ficha de recoleccion de datos preelaborada.

El instrumento de recoleccion de datos reunidé requisitos béasicos, los
cuales fueron validados por pericia de expertos, tales como: asesor,
presidente del jurado, primer jurado y segundo jurado, los cuales se basan

en la confiabilidad y la necesidad de reunir datos para el investigador.

2. Procedimientos de recoleccion de datos

Recoleccion de datos

El presente proyecto serd sometido al comité de ética de la institucion para

su aprobacién.

Se haran todas las coordinaciones para contar con el apoyo del archivo
del Hospital EsSalud Suarez Angamos para la identificacién del nimero
de historias clinicas de los pacientes con TB pulmonar MDR y XDR y su

relacion con su TC de térax

Una vez identificado los pacientes que cumplen con los criterios de
seleccién se procedera a solicitar las historias clinicas. Todos los datos
seran recogidos en una ficha semi-estructurada disefiada por el autor, los

mismos que seran levantados en tiempo real conforme se vayan
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aplicando los instrumentos y vertidas a una base de datos electrénica para

su posterior analisis.

Interpretacion de imagenes

La evaluacion del parénquima pulmonar serd de la siguiente manera:
patron de arbol en brote, cavidad (presencia, nimero, espesor de pared)
y consolidacién asociado con el niumero de I6bulos involucrados. La
presencia o ausencia de derrame pleural. Linfadenopatia mediastinal
también seré evaluado. El arbol en brote, se definira como ramificacion
centrolobulillar que se asemejan a un arbol en brote. La cavidad se definira
como un espacio lleno de gas o de fluido, visto como un &rea de luscencia
0 atenuacion baja, dentro de consolidacion pulmonar o masa.

Para medir el espesor de la pared de las cavidades, las imagenes de TC
se magnificaran dos a tres veces y mediante el uso de la regla electronica,
tres porciones de el espesor de la pared se mediran en las porciones mas
grandes de la cavidad. El grosor medio de la pared de la cavidad sera
calculado dividiendo la suma de estas tres porciones del espesor de la

pared de la cavidad.

G. Analissis estadisticcos de datos

Para efecto del andlisis de los datos se usara el paquete estadistico SPSS
version 22.0 (SPSS, Chicago, III).

Para identificar las relaciones entre las variables independientes y
dependientes, usamos la prueba estadistica Odds ratio, debido a que
tanto la variable independiente como la variable dependiente son
cualitativas.

Odds ratio cuya interpretacion sera la siguiente:

Los odd ratio oscilan entre 0 e infinito.

Cuando el odd ratio es 1 indica ausencia de asociacion entre las

variables.
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Los valores menores de 1 sefialan una asociacion negativa entre las
variables y los valores mayores de 1 indican asociacion positiva entre las
variables.

Cuanto mas se aleje el odd ratio de 1, mas fuerte es la relacion.

La férmula de la prueba odds ratio es la siguiente:

H. Aspectos eticos
Al ser el presente estudio retrospectivo, no se incluira la participacion

directa de las pacientes, por tanto, no requerird la firma de un
consentimiento informado, ademas para salvaguardar la confidencialidad
no figurara en la ficha de recoleccion de datos los nombres de las
pacientes, lo que permitira la no identificacion del mismo. Ademas, debido
a que se trata de un disefio retrospectivo, no existiran riesgos fisicos y/o
psicolégicos, tampoco potencial invasion de la privacidad, riesgo de
muerte y/o alteracion de la calidad de vida ni dafios a terceros. La custodia
sobre la informacion recogida en la ficha de recoleccion de datos sera
almacenada por un periodo de un afio bajo custodia de mi persona y

posteriormente sera destruida.

Al finalizar la investigacion, ésta se pondra a disposicion del publico en

general y de la comunidad cientifica como publicacion cientifica.
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CAPITULO V: CRONOGRAMA'Y PRESUSPUESTO

A. Cronograma

2019 2020

DICIEMBRE | ENERO FEBRERO MARZO

ACTIVIDADES |1 (2 |3 |4 |1 |2 (3 |4 1|2 |3 |4 |1 |2 |3 |4

Revision x Ix Ix |x
biblografica

Presentacion
del proyecto |y |x |x |x
de

investigacion

BUsqueda
bibliografica X [ X [ X [X | X |X |X |X
adicional

Seleccion de la X | x
muestra

Recoleccién X | X |x |x | X
de datos

Procesamiento X | x
de datos

Anélisis de X | X |x
resultados

Elaboracién
del X | x | X

informe final

Entrega del X | X
informe final
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B. Presupuesto

ESCRITORIO: MONTO
-Lapiz: 10 unidades 10.00
-Lapiceros: 10 unidades. 10.00
-Corrector liquido: 5 unidades 30.00
-Papel bond: 2 cientos 30.00
-Grapas: 1caja. 5.00

- USB: 1 unidad 45.00
Servicios

-Fotocopias y Anillados 130.00
-Internet 50.00
-Pasajes 120.00
-Honorarios de Estadista 800.00
-Honorarios de Digitador 150.00
-Honorarios de Recolector de Datos 250.00
- Impresiones y Tipeos 30.00
Total 1650.00

Control y Evaluacion del Proyecto

El presente proyecto es viable puesto que los gastos son
autofinanciados y no implicaran algin gasto para la Institucion. El

estudio estara controlado por el investigador y el asesor asignado.
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CAPITULO VII: ANEXOS

A. Ficha de recoleccion de datos

COMPARACION DE HALLAZGOS POR TC DE TORAX EN
PACIENTES CON TB NO RESISTENTE CON MDR Y XDR

TUBERCULOSIS:

- NO RESITENTE ( )
-MDR ()

- XDR. ()

DATOS GENERALES

Edad:
Sexo:

ANTECEDENTES PATOLOGICOS POR HISTORIA CLINICA:

Diabetes Mellitus: SI(.). NO(.)
Hipertension Arterial: SI(.). NO(.)
Alcoholismo: SI(.). NO(.)
Tabaquismo: SI(.). NO(.)

TRATAMIENTO ANTITUBERCULOSO
Ninguno: Menor a 6 meses: Mayor a 6 meses:

ESTUDIOS DE IMAGEN:
HALLAZGOS RADIOLOGICOS:

Marque la presencia o no de patrones tomograficos

- Condensacion pulmonar SI(.). NO (.)
- Nodulos centrolobulillares SI(.). NO (.)
- Vidrio esmerilado SI(.). NO (.)
- Arbol en brote SI(.). NO (.)
- Cavitacion SI(.). NO (.)
- Patron miliar SI(.). NO (.)
- Derrame pleural SI(.). NO (.)
- Adenopatias mediastinales SI(.). NO (.)
- Bronquiectasias SI(.). NO (.)
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