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RESUMEN

Ante los episodios del SARS CoV-2 del que hubo auge en los afios 2020 y 2021;
con tasas de morbilidad y mortalidad elevadas, que fueron reportadas por los medios de
comunicacion y que propiciaron preocupacion en autoridades como en la poblacién; se
evidencio el descuido del diagndstico, tratamiento y seguimiento en pacientes con TBC.
El presente estudio se realizé durante los meses junio a diciembre del 2022 con el objetivo
de determinar la coinfeccion por tuberculosis pulmonar y SARS CoV-2 en pacientes
sintométicos respiratorios, atendidos en el Hospital Regional Manuel Nufiez Butrén
(HRMNB)-Puno; se tomaron registros del laboratorio COVID vy el area de CERIT
(enfermedades transmisibles) con pruebas diagnésticas para TBC pulmonar y SARS
CoV-2. El tipo de estudio fue correlacional y la muestra estuvo representada por 347
registros; usando una ficha de recoleccion de datos, se registrd el tipo de prueba
diagndstica realizada; nimero de registro del paciente, edad, servicio de procedencia,
namero de historia clinica (HCI) y sexo del paciente; los cuales se analizaron mediante
tablas dinamicas de doble entrada, Xi cuadrado, figuras estadisticas y analisis del
estadistico inferencial de correlacion. Los resultados, después del analisis documental
mostrd que la frecuencia relativa de tuberculosis pulmonar es 7.2%, de SARS CoV-2 es
34.29% y frecuencia simultanea en 1.2% de los registros estudiados. Concluyendo asi, la
presencia de coinfeccion y correlacion muy baja; también que afecta por igual a la
poblacién masculina y femenina debido a la emergencia sanitaria, restricciones sociales,

disminucion de pacientes y primacia en la deteccion del virus.

Palabras clave: Coinfeccion, Pacientes, SARS CoV-2, Sintomatico respiratorio,

Tuberculosis pulmonar.
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ABSTRACT

Given the episodes of SARS CoV-2, which peaked in 2020 and 2021; with high
morbidity and mortality rates, which were reported by the media and which caused
concern among authorities and the population; The neglect of diagnosis, treatment and
follow-up in patients with TB was evident. The present study was carried out during the
months of June to December 2022 with the objective of determining coinfection with
pulmonary tuberculosis and SARS CoV-2 in symptomatic respiratory patients, treated at
the Manuel Ndfiez Butron Regional Hospital (HRMNB)-Puno; Records were taken from
the COVID laboratory and the CERIT area (communicable diseases) with diagnostic tests
for pulmonary TB and SARS CoV-2. The type of study was correlational and the sample
was represented by 347 records; Using a data collection form, the type of diagnostic test
performed was recorded; patient registration number, age, service of origin, medical
record number (HCI) and patient sex; which were analyzed using double entry dynamic
tables, Xi squared, statistical figures and analysis of the inferential correlation statistic.
The results, after documentary analysis, showed that the relative frequency of pulmonary
tuberculosis is 7.2%, of SARS CoV-2 is 34.29% and simultaneous frequency in 1.2% of
the records studied. Thus concluding, the presence of coinfection and very low
correlation; also that it affects the male and female population equally due to the health
emergency, social restrictions, decrease in patients and primacy in the detection of the

virus.

Keywords: Coinfection, Patients, SARS CoV-2, Respiratory symptoms, Pulmonary

tuberculosis.
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CAPITULO |
INTRODUCCION

La consecuencia mas importante de la pandemia segin la OMS causada por el
SARS CoV-2 es el agravamiento de tuberculosis a nivel mundial, representada por
presiones adicionales en el sector salud; el mismo que result6 en el debilitamiento de los
programas nacionales de tuberculosis y los posibles efectos bioldgicos de la interaccion
de estas dos infecciones (12). Durante la pandemia, el mundo vivié una lucha para
contener y erradicar el virus; por lo tanto, ademas de una mayor implementacion de
programas que mitigaron los estragos de enfermedades como la tuberculosis, que sigue
causando pérdidas en nuestro pais, es mejor fortalecer y desarrollar capacidades para
enfrentar estas situaciones (24). Un estudio sobre tuberculosis cavitaria coinfectada con
SARS CvO-2 concluy6 que los efectos de la coinfeccion se extienden més alla de la
morbilidad a nivel individual y puede conducir a la exposicion involuntaria de

tuberculosis a otras personas (10).

La presencia de coinfeccion entre tuberculosis y SARS CoV-2, evidencia un curso
clinico desagradable, que muestra un debilitamiento de la inmunidad protectora el cual
conduce al fracaso del control en ambas infecciones, empeoramiento de la progresion a
casos activos y reactivacion de la tuberculosis latente (2). En el periodo de enero-abril del
2020, el impacto de la pandemia mundial afecté a los servicios de tuberculosis por la
presencia del SARS CoV-2 vy la asistencia a los centros de tuberculosis fue inferior que
en el 2019 (19). En un estudio realizado en Japdn, la cantidad de casos de tuberculosis
confirmadas y la incidencia mensual vari6 mucho en los afios 2017 al 2020, a

comparacion de la incidencia de febrero a abril en el 2020 que fue significativamente
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menor comparandolos con el 2017 al 2019 (8). Ademas, los datos limitados por género;

mostraron que los efectos negativos pueden ser mayor en mujeres que en hombres (4).

En el Pery, el desafio para reducir la prevalencia de estas enfermedades; mostro
que en el 2019 se logro reducir la interrupcion del tratamiento de la tuberculosis al 3.6%;
pero la dispersion de recursos y la inevitable prioridad del SARS CoV-2 pusieron en
riesgo su progreso. La OMS decidido mantener la prevencion y el tratamiento de la
tuberculosis, porque si se ignora el problema de salud existente se daran resultados
negativos (24). La coinfeccion tuberculosis/SARS CoV-2 contribuye tanto a la progresion
como a las exacerbaciones de la enfermedad, ya que estas enfermedades suelen tener una
respuesta inflamatoria desequilibrada que afectan las vias respiratorias (23). Mencionar
también que la prevalencia de infeccidn tuberculosa latente existente en trabajadores de

la salud es alta y no existe asociacion estadistica con infeccion por SARS CoV-2 (21).

El Departamento de Patologia Clinica y Anatomia Patoldgica del HRMNB-Puno
recibié diariamente gran cantidad de pacientes que acudieron a realizarse la toma de
muestras, que fueron analizadas y los resultados fueron derivados al servicio que ordend
el muestreo; para asi poder diagnosticar las enfermedades que afectan mas a la poblacion
de la ciudad de Puno, entre ellas el SARS CoV-2 y la tuberculosis pulmonar; las cuales
afectan mas a las vias respiratorias, ya que la pandemia afecta por igual a la poblacién

masculina y femenina (22).

El problema que hubo en la tuberculosis para su diagnostico, tratamiento y
seguimiento se presentd por el descuido en los establecimientos de salud, debido a la
creciente importancia o enfoque de casos SARS COV-2 confirmados. Razo6n por la cual

se determind la frecuencia y coinfeccion entre estas dos enfermedades; asi poder
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solucionar la incertidumbre de la poblacion. A pesar de investigaciones en los hospitales,
DISAS y DIRESAS de Lima que mostraron disminucion en el nimero de pacientes
tuberculosos; esta investigacion analizo la coinfeccion entre tuberculosis pulmonar y
SARS CoV-2 por sexo de pacientes sintomaticos respiratorios, ya que dichas infecciones
atacan principalmente a las vias respiratorias. Asi demostrar que estas dos enfermedades
traen consigo mayores problemas que otro tipo de virus respiratorios; y aportar a la
prevencion de coinfeccion entre tuberculosis pulmonar y SARS CoV-2, ademas de dar
conocimiento del sexo mas afectado en pacientes y trabajadores de salud sintomaticos

respiratorios.

1.1  OBJETIVO GENERAL

Identificar la coinfeccion entre tuberculosis pulmonar y SARS CoV-2, en
pacientes sintomaticos respiratorios atendidos en el Hospital Regional Manuel Nufiez

Butrén-Puno, periodo 2020 — 2021

1.2  OBJETIVOS ESPECIFICOS

Determinar la frecuencia de tuberculosis pulmonar, segun localizacion anatomica
y Sexo en pacientes sintomaticos respiratorios atendidos en el Hospital Regional Manuel

Nufiez Butron-Puno, periodo 2020 — 2021

Determinar la frecuencia de SARS CoV-2, segun prueba diagndstica y sexo en
pacientes sintomaticos respiratorios atendidos en el Hospital Regional Manuel Nufiez

Butrén-Puno, periodo 2020 — 2021.

17
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2.1.

CAPITULO II
REVISION DE LITERATURA

ANTECEDENTES
2.1.1. Antecedentes internacionales

En un estudio sobre la respuesta a la crisis sanitaria desde una perspectiva
de género durante la pandemia de SARS CoV-2, se realiz6 un cuestionario
individual abierto sobre la desigualdad de género en la pandemia. El cual mostré
que las mujeres experimentaron una mayor frecuencia en los servicios bésicos,
trabajos de dobles y triples turnos, que segun la situacion también existia una
brecha de género al ingreso en UCI. Sin saber que el SARS CoV-2 da origen a
hemorragia menstrual abundante, un efecto negativo posterior a la fase de
aprobacion de la vacuna de ARNm, confirma la falta de perspectiva de género en
los ensayos clinicos del 2020, ya que solo el 4% se registré en ensayos clinicos

por género, fundamental para su control (1).

Al evidenciar que la coinfeccion de tuberculosis y SARS CoV-2 resulta de
un curso clinico desagradable, se demostré un debilitamiento de la inmunidad
protectora que conduce al fracaso del control en ambas infecciones, reactivacion
de la tuberculosis latente y empeoramiento de la progresion a casos activos.
Asimismo, la terapia con corticosteroides utilizada para tratar los casos graves de
SARS CoV-2, provocd inmunosupresion y progresion de la tuberculosis; esta
revision retrospectiva de 1.014 registros médicos, encontrd que 12 pacientes

presentaban coinfeccién y la tasa de mortalidad en UCI fue del 75 %, 66 % para

18
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los hombres y 44 % para las mujeres de 21 a 64 afios. También indica que el 58,3%
tenia antecedentes de infeccion por Mycobacterium tuberculosis, concluyendo

que es importante advertir a estos pacientes sobre una progresion no deseada (2).

Otro estudio sobre la influencia del SARS CoV-2 en la progresion a
tuberculosis, se presentan tres casos clinicos en pacientes con 25, 22 y 26 afios sin
comorbilidades relevantes y con factores de riesgo ITBL (trabajador sanitario y
contacto domiciliario) ingresados en el hospital tras infeccion leve por SARS
CoV-2, con tratamiento ambulatorio y tratamiento sintomatico de la tuberculosis
pulmonar (sin corticoides). En las tomografias computarizadas de torax, los dos
primeros pacientes tenian multiples cavidades de paredes gruesas y el tercero tenia
atelectasia lineal sub segmentaria. En los estudios de laboratorio mostraron una
velocidad de sedimentacion globular elevada, serologia viral y baciloscopia >10
BAAR/campo en los dos primeros pacientes, pero la baciloscopia fue negativa en
el tercer paciente y todos presentaron cultivo positivo. Esto sugiere que la
tuberculosis y el SARS CoV-2 son un par de enfermedades que causan mas dafios

que requieren atencion inmediata (3).

Al estudiar las estadisticas sanitarias y su invisibilidad por sexo, durante
la pandemia, muestra un patrén de disparidad de género (inicialmente mas comdn
en hombres y luego en mujeres), concuerdan con los fallecimientos; ya que los
varones tenian mas probabilidades de ser hospitalizados. Por lo tanto, se observd
diferencias significativas en los signos y sintomas de género, evidenciando que la
mortalidad de mujeres (67%) y hombres (66%) era la misma a finales de abril; sin
embargo, la falta de informacion sobre las muertes por SARS CoV-2 entre

pacientes no hospitalizados pudo llevar a que no se notifiquen las muertes en
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mujeres. Concluyendo que los datos limitados por género afectan mas a mujeres

que a hombres (4).

Otro estudio sobre SARS CoV-2 segun el género durante la pandemia. Al
determinar la incidencia, prevalencia y el exceso de mortalidad no diagnosticado
en cada género; muestra que las mujeres tienen mayor tasa de infeccion (65% de
las infecciones de 2020 en abril y mayo). Durante la primera ola, la tasa de
diagnostico de SARS CoV-2 fue mayor en las mujeres, con 52%, en comparacion
con el 44% en hombres. En cuanto a los sintomas de la Covid-19, la fiebre, la tos
y la dificultad para respirar fueron mas frecuentes en hombres (20%, 10% y 19%
mas, respectivamente), mientras que las mujeres tienen mas probabilidades de
sufrir dolor de garganta, vomitos o diarrea (90%, 40% y 10% respectivamente).
Concluyendo que se encontré diferencias en el diagndstico, presentacion y

gravedad del SARS CoV-2 entre hombres y mujeres (5).

En un estudio sobre coexistencia de tuberculosis y el SARS CoV-2;
representada por un médico de 26 afios vacunado con BCG sin comorbilidades,
que desarroll6 tuberculosis y fue tratado periféricamente coexistente con SARS
CoV-2, reflejando mejoria ante la administracion de isoniazida, rifampicina,
etambutol y pirazinamida. Al realizarle el hisopado nasofaringeo, result6 positivo
para SARS-CoV-2 mediante la prueba RT-PCR. Concluyendo que la tuberculosis
es considerada un factor predisponente para adquirir el SARS CoV-2, y esta
coexistencia contribuye un verdadero problema, especialmente en paises donde

los servicios de atencion de tuberculosis han sido impactados por la pandemia (6).
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Al investigar la tuberculosis en la India durante la pandemia del SARS
CoV-2 en mayo de 2020, para estimar su impacto sobre el tratamiento de la
tuberculosis. Se encontré que la prestacion de servicios de tuberculosis en la
atencion primaria y hospitalaria era bastante dificil y que los bloqueos,
distanciamiento social, las estrategias de aislamiento y pautas de salud publica
para prevenir la propagacion del virus afect6 todos los aspectos de la atencion de
la tuberculosis, lo que requiere enfoques redisefiados para ayudar a los pacientes,

incluida una consulta remota méas amplia (7).

En un estudio sobre la pandemia de COVID-19 y su verdadera incidencia
de tuberculosis en Japon, el ndmero de pacientes con tuberculosis recién
diagnosticados ha disminuido desde el brote del SARS CoV-2, especialmente en
marzo de 2020; sin embargo, a nivel mundial se observo un aumento en pacientes
ancianos con tuberculosis recién diagnosticados, siendo la causa de la enfermedad
principalmente la reactivacion de la infeccion tuberculosa. Concluyendo que la
disminucion estadistica de la tuberculosis, se dio después de la epidemia del SARS
CoV-2, el cual estuvo influenciada por la disminucion en pruebas para la
identificacion de M. tuberculosis y puede no reflejar la verdadera incidencia de

tuberculosis (8).

Al estudiar el papel de la infeccion tuberculosa latente en la reduccion de
la mortalidad por SARS CoV-2; su interés se basa en el posible efecto protector
de la vacuna Bacille Calmette-Guérin (BCG) contra la mortalidad por SARS CoV-
2. Este efecto se atribuye a la respuesta inmune innata inducida por la vacunacion
con BCG. Segun estimaciones de la OMS, aproximadamente una cuarta parte de

la poblacion mundial puede tener infeccion tuberculosa latente (LTBI), una
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condicion en la que no hay evidencia de tuberculosis clinicamente activa, pero los
antigenos de M. tuberculosis si estimulan una respuesta inmune sostenida. En este
estudio, los resultados mostraron que, con un fuerte respaldo estadistico, la LTBI

también se asocia con una menor mortalidad por SARS CoV-2 (9).

Otro estudio de tuberculosis cavitaria coinfectada con el SARS CoV-2, se
evidencia que los efectos de coinfeccion se extienden mas alla de la morbilidad a
nivel individual y pueden conducir a la exposicién involuntaria de la tuberculosis
a otras personas. Presentaron 6 casos diagnosticados de tuberculosis cavitaria/
SARS CoV-2 para enfatizar la importancia de este fendbmeno y los buenos
resultados, si se detecta a tiempo. Todos los pacientes dieron positivo para SARS-
CoV-2 por RT-PCR de hisopos nasofaringeos. Para el seguimiento de los
hisopados orofaringeos y nasofaringeos del SARS CoV-2, se repitieron durante
las primeras dos semanas después del diagnéstico y luego semanalmente hasta que
dio negativo. Concluyendo que el aclaramiento viral era variable, pero después de

4 semanas, dos pacientes dieron positivo por RT-PCR para SARS-CoV-2 (10).

En un estudio sobre SARS CoV-2, tuberculosis y pobreza; para prevenir
un infortunio grande. Se informé que los efectos de la epidemia van mas alla de
las consecuencias médicas inmediatas, con consecuencias sociales y econémicas
de gran alcance, a largo plazo que pueden afectar a los mas pobres y de manera
desproporcionada. Al finalizar dicho estudio la ONU advierte que las
consecuencias sociales y econdémicas de la pandemia del SARS CoV-2 pueden

aumentar el nimero en personas con pobreza hasta en 500 millones (11).
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Al investigar la interaccion entre tuberculosis y el SARS CoV-2, con el
objetivo de reportar la interaccién de ambas infecciones. Demostraron que los
aspectos clinicos del SARS CoV-2 no estaban asociados con la presencia de TBC
antes, durante o después del diagndstico de tuberculosis activa. Se identificd
varios puntos de riesgo para SARS CoV-2 y factores de riesgo independientes
para tuberculosis, como morbilidad y mortalidad: incluida la edad, la pobreza, la
desnutricion y las comorbilidades. La OMS describio criterios de garantia para M.
tuberculosis y SARS-CoV-2 (bajo costo, sensible, especifico, facil de usar, rapido
y sélido, sin equipo y entregable a los usuarios finales) para determinar el méas
apropiado. Concluyendo que, independientemente del patégeno; la principal
limitacion de todas las pruebas disponibles es la incapacidad de determinar

rapidamente si el patdgeno es viable e infeccioso (12).

En un estudio sobre el impacto potencial de las interrupciones relacionadas
con el SARS CoV-2 en la carga de la tuberculosis; informaron que antes de la
pandemia mas de 4000 personas morian de tuberculosis todos los dias; de estos el
impacto de SARS CoV-2 es motivo de gran preocupacién, ya que aln no se
conocian casos de tuberculosis detectados y casos detectados tratados con éxito
(dan una reduccion relativa del 20% en disminucion del diagnostico y visitas, 50%
en retraso de diagnostico y tratamiento, y 80% en reduccion del apoyo del
tratamiento); en ambos simultdneamente. El alto nimero de casos del SARS CoV-
2 y la sobrecarga de los sistemas de salud con las intervenciones necesarias para
limitar su propagacion condujo a una severa disminucion en la disponibilidad y
accesibilidad de los servicios de salud, para la deteccion y tratamiento de la

tuberculosis (13).
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Por otro lado, al estudiar sobre el impacto de la epidemia del SARS CoV-
2 sobre la carga de TBC en China, en el que se incluy6 datos y proyecciones en
uno de los 22 paises con altas tasas de tuberculosis y MDR-TB se comparo los
datos reales de prevalencia de tuberculosis publicados por la Comision Nacional
de Salud de China de enero a mayo de 2019 y los datos mensuales de 2020. El
cual mostré que de enero a mayo del 2020; 67682, 933, 7327, 8568 y 83385
nuevos pacientes con tuberculosis se registraron en todo el pais respectivamente,
en menos de un afio antes; en comparacion con el mismo periodo del 2019, el
aumento es del 2 %, 39%, 25%, 15% y 13%. Concluyendo asi que los casos y las

muertes por tuberculosis aumentan a largo plazo (14).

En un estudio sobre SARS CoV-2, la tuberculosis y la pobreza; el cual
priorizd la investigacion operativa para aprender coémo abordar de manera efectiva
la tuberculosis y sus determinantes sociales durante la pandemia, sigue siendo
importante para las perspectivas a largo plazo de estar libre de tuberculosis. En
dicho estudio muestra que se disminuyé de 2 billones en TBC con prevencion y
aplicacién de la vacuna BCG, a 10 millones por afio; también se dio la reduccion
a 1.5 millones de muertes por afio, debido a la disminucion del diagnostico
oportuno para tuberculosis, interrupcion en la produccion/transporte de
medicamentos, reduccion del apoyo nutricional y de salud mental, por dltimo, la
reduccién en la atencion de reacciones medicamentosas y comorbilidades.
Concluyendo que la comunidad sanitaria mundial debe ser proactiva y anticipar

la sinergia identificada (15).

Al estudiar el impacto de la epidemia de SARS-CoV-2 en los resultados

del tratamiento de tuberculosis en el norte de Italia, se realiz6 un analisis de
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cohorte observacional retrospectivo de pacientes seguidos con clinica de
tuberculosis en Brescia, entre el 1 de marzo y el 30 de abril en el periodo de
epidemia del 2020 y lo compar6 con marzo a abril del 2019. El diagnostico se
bas6 en criterios microbiolégicos en 52 (80%) y 69 (79%) pacientes,
respectivamente; en el 2020, 7 (10.8 %) de 65 pacientes se perdieron durante el
seguimiento, 3 (4.6 %) fallecieron, 10 (15.4 %) completaron el tratamiento y 45
(69.2 %) permanecieron en tratamiento; en el grupo de control, de los 76
pacientes, 11 habian completado el tratamiento y 62 seguian tratamiento
antituberculoso. Concluyendo asi que es importante reconocer el impacto del

SARS CoV-2 en la atencion de la TBC para mitigar sus consecuencias (16).

En el estudio sobre tuberculosis activa, secuelas y coinfeccion por SARS
CoV-2, en el que describio la primera cohorte reclutada por la Red Global de
Tuberculosis (GTN) en ocho paises y tres continentes. Se reportd pacientes con
ambas infecciones y en los paises restantes no se observd el SARS CoV-2;
reclutaron un total de 49 personas, de las cuales 26 (53%) tenian tuberculosis antes
del SARS CoV-2, 14 (28.5%) durante la enfermedad y 9 (18.3%) tuvieron ambas
enfermedades diagnosticadas en la misma semana. También se mencion6 que 42
(85.7%) pacientes tenian tuberculosis activa 'y 7 (14.3%) secuelas postratamiento
de TBC; los pacientes con secuelas de tuberculosis se curaron; concluyendo que
las primeras cohortes publicados de pacientes con tuberculosis activa y SARS

CoV-2 eran representativas en diversas etapas de la enfermedad (17).

Al estudiar la importancia en la coinfeccion de tuberculosis y el SARS
CoV-2, dividiendo la coinfeccion en tres grupos segiun el momento del

diagnostico. Se encontr6 que los pacientes coinfectados tenian una tasa de
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mortalidad del 12.3%, mucho mas alta que la tasa de mortalidad solo por el SARS
CoV-2, esta mortalidad aparentemente mayor se atribuye a la coinfeccion, ya que
la mayoria de los pacientes con enfermedad mortal tenian factores de riesgo
identificados (mayores de 60 afios y una 0 mas comorbilidades) que podrian haber
influido en los datos. Concluyendo que a pesar de la posible relacion temporal
entre SARS CoV-2 y tuberculosis, ambas enfermedades infecciosas tienen efectos

sinérgicos en los impactos sociales y econémicos globales (18).

En el articulo sobre efectos de la pandemia por SARS CoV-2 en los
servicios de TBC desde enero hasta abril del 2020, se examind el impacto de la
pandemia en el que se registraron datos de 33 centros de salud en 16 paises de los
cinco continentes; mostraron que durante los primeros 4 meses de la pandemia de
2020, la asistencia a los centros de TBC fue inferior al 2019, ya que estos necesitan
recursos para garantizar su atencion oportuna. En algunos centros, la deteccion de
LTBI tiene una prioridad menor que la deteccion de tuberculosis activa o de SARS
CoV-2; debido al confinamiento, se esperé que los pacientes con LTBI que no
reciben tratamiento preventivo tengan una reactivacion a tuberculosis activa.
Concluyendo que en Inglaterra hubo un 16.5% menos notificaciones de TBC en

abril, en comparacién con el 2019 y un 37.3% menos en mayo de 2020 (19).

Al examinar el estudio sobre la coinfeccion de tuberculosis y SARS CoV-
2 con el objetivo de brindar informacion sobre lo que se observé al inicio del brote
en algunos de los paises mas infectados. En el momento del diagnostico de ambas
enfermedades, se encontrd que un tercio de las personas se les diagnosticé SARS
CoV-2 antes de la tuberculosis, mientras que al 18 % se les diagnostico al mismo

tiempo, basandose en una cohorte relativamente pequefia. Concluyendo que los
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pacientes de edad avanzada con comorbilidades tenian mas probabilidades de
morir y que los grupos de inmigrantes jovenes sin comorbilidades tenian formas

mas leves (20).

2.1.2. Antecedentes nacionales

El estudio sobre infeccion latente de tuberculosis e infeccion por SARS
CoV-2 en el personal de salud en un hospital de segundo nivel, estuvo
directamente afectado por la pandemia. En el que analizaron las caracteristicas de
ambas infecciones y su asociacion; muestra que los trabajadores con LTBI tienen
predominio en mujeres (68%), de una edad promedio de 39 afios y la profesién
mas afectada fue médicos (25,1%), seguida de técnicos de enfermeria (20,4%), y
la prevalencia de LTBI fue de 43,3% (los tecnélogos médicos representaron el
64,9% y los técnicos de enfermeria el 52,6%). Concluyendo asi, que la prevalencia
de infeccion tuberculosa latente entre los trabajadores de la salud es alta y no

existe asociacion estadistica entre esta infeccion y SARS CoV-2 (21).

Al analizar el estudio sobre relacion entre las comorbilidades y la
morbimortalidad en la presencia del SARS CoV-2; se analiz6 el comportamiento
del virus en las regiones de Lima y Callao en junio de 2020, mediante métodos
cuantitativos y descriptivos. Se examind 140 historias clinicas virtuales de
pacientes que resultaron positivos para este virus y se encontrd que enfermedades
respiratorias, hipertension arterial y la diabetes fueron las principales
comorbilidades; mostrando mayor morbilidad en las mujeres (56,12%) y mayor
mortalidad en hombres (64,29%). También muestra que las personas menores de

60 afios muestran morbilidad mas alta, mientras que mayores de 60 afios se
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evidencia mayor tasa de mortalidad. Llegando a la conclusion de que la pandemia

afecta por igual a la poblacion masculina y femenina (22).

Otro estudio sobre el impacto de la pandemia por SARS CoV-2 en la
tuberculosis, se examinar la exposicion a estos dos agentes infecciosos que son
las principales causas de muerte en todo el mundo. La coinfeccion de estas
contribuye tanto a la progresién como a las exacerbaciones de la enfermedad, ya
que estas suelen tener una respuesta inflamatoria desequilibrada. Mostraron que
en los primeros dias de la pandemia, los servicios de atencion primaria estaban
limitados a emergencias, la promocion de la salud y preparacion para el riesgo
eran limitadas; ademéas los pacientes enfermos eran seguidos por atencion
ambulatoria. Finalizando asi, que esto conduce a casos de tuberculosis
infradiagnosticados para 2020, comparandolo con el 8.1 % en 2017 y el 90 % en

2020 (23).

En un estudio diferente sobre el encuentro entre nuevas amenazas y viejas
enfermedades, las cuales tienen afinidad por los pulmones y el hacinamiento
promueve su propagacion, los datos sobre la interaccion entre el SARS CoV-2'y
tuberculosis eran limitados. Se sefiala también que en algunos paises con politicas
de vacunacién universal Bacillus Calmette-Guérin (BCG) de larga data pueden
tener cierta inmunidad a los nuevos patdgenos, a diferencia de otros paises sin
tales politicas establecidas. Ya que, en el 2019, Per( logré reducir a 3.6% el
abandono del tratamiento para TBC; en marzo de 2020 la Agencia Peruana para
el Control y la Prevencién de la TBC emitié un comunicado para proteger a todos

los pacientes con TBC de la propagacion del SARS CoV-2, asi garantizar un
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modelo de red que apoye el tratamiento en todos los establecimientos de salud en

Perq, instituciones y familias, para fortalecer a las instituciones publicas (24).

En un estudio sobre la letalidad causada por SARS CoV-2 y tuberculosis
en un entorno metropolitano. Se analizd la relacion entre estos dos agentes
etiologicos en zomas endémicas de tuberculosis, y usando unidades de
observacion regionales en Lima, Per(. La tasa de mortalidad promedio de SARS
CoV-2 fue de 0% + 1.1% y la de tuberculosis fue de 16% de casos por 10 000
habitantes. Concluyendo que las areas de Lima con mayor carga de tuberculosis
tenian tasas mas altas de mortalidad por SARS CoV-2, independientemente de las

variables socioecondmicas y de morbilidad (25).

En otro estudio sobre la infeccion por SARS-CoV-2 y la tuberculosis, se
analizo la situacion del Per( y encontraron que pacientes con tuberculosis corren
el riesgo de contraer el coronavirus porque son propensos al dafio pulmonar
cronico y enfermedades relacionadas, incluida la infeccion por VIH y la diabetes,
la desnutricion y pobreza. En el 2019 se notificaron 32970 casos con una tasa de
incidencia de 88.6% casos nuevos de tuberculosis por cada 100 mil habitantes; sin
embargo, también incrementd los casos de sintomatico respiratorios, alcanzando
un valor de 2049897 identificados al afio siguiente. Por lo tanto, se sefialé que las
inversiones de lucha contra el coronavirus deben usarse en pacientes con
tuberculosis; ya que se introdujo nuevos laboratorios moleculares para optimizar

y acelerar los diagnosticos (26).

Al analizar el estudio sobre SARS CoV-2 y tuberculosis, sobre sus

amenazas en un pais endémico como Per(, mostrd un riesgo elevado, ya que este

29

repositorio.unap.edu.pe

No olvide citar adecuadamente esta tesis
]



. UNIVERSIDAD

NACIONAL DEL ALTIPLANO
Repositorio Institucional

pais predomina la clase social mas pobre. Muestra que la tuberculosis considerada
una enfermedad ocupacional, da 126 casos reportados en trabajadores de salud
para el afio 2015, de los cuales el 57% correspondié a MINSA, 36% a EsSalud y
7% a otras instituciones; en otros casos especiales se observan en menores de 15
afios, cuya proporcion fue de 5.2%. Durante la pandemia, se reportdé 322714
infectados, mostrando una tasa de letalidad de 3.62% que equivale a 11682
fallecidos, y los pacientes dados de alta 10481 tras una evolucion favorable.
Concluyendo que el SARS CoV-2y la tuberculosis acttan sinérgicamente, no solo
por la afeccion respiratoria, sino también de forma indirecta dificultando el

diagndstico, el tratamiento oportuno y manejo de comorbilidades (27).

Por otro lado, al estudiar la percepcion de miedo que transmiten los medios
de comunicacion en la poblacién peruana durante la pandemia del SARS CoV-2,
con el objetivo de caracterizar y encontrar correlaciones en 19 ciudades.
Realizaron encuestas virtuales a 900 personas de 15 a 20 afios en 17 ciudades
peruanas en marzo del 2020; evidenciando que los participantes creian en redes
sociales (64%) vy la television (57%) exageraban la informacion y aumentaron el
miedo. Finalmente establecieron que el desarrollo de las emociones y miedos

exagerados de las personas se deben a estas dos influencias (28).

2.1.3. Antecedentes locales

En la ciudad de Puno al analizar los factores de riesgo asociados a
tuberculosis pulmonar en pacientes VIH positivos atendidos en el Hospital Es
Salud de Puno en el afio 2020; muestra que estan intimamente relacionadas y se

conocen como coinfeccion o doble epidemia, es por ello que menciona la
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importancia de identificar los factores de riesgo relacionados. Su poblacion fueron
todos los pacientes VIH positivos ingresados en el afio 2020, siendo imposible el
muestreo por conveniencia, el cual no requirié consentimiento informado debido

a la confidencialidad de la informacion recolectada para el estudio (29).

Otro estudio sobre la caracterizacion clinico epidemioldgica y factores
asociados a tuberculosis en pacientes menores de 15 afios atendidos en el hospital
Carlos Monge Medrano de Juliaca. Se analizo los datos sobre caracteristicas y
factores desencadenantes del SARS CoV-2 y menciona la falta ayuda
en estrategias de prevencion y control de esta infeccion. El estudio
descriptivo, analitico y retrospectivo, estudié a pacientes con tuberculosis y
controles que fueron pacientes sin tuberculosis; cuya informacion fue confirmada
por evaluacidn de un especialista en vias respiratorias o pediatrico perteneciente

a dicho nosocomio (30).

2.2. MARCO TEORICO

2.2.1. Tuberculosis

2.2.1.1. Agente etioldgico

El Mycobacterium tuberculosis es un patdgeno intracelular
estrictamente aerobico y la bacteria responsable de la mayoria de los casos
de tuberculosis en el mundo. Es un bacilo resistente al alcohol que suele
ser incoloro, estrictamente aerobico y muy resistente al frio, las heladas y
las condiciones secas. Ademas, es muy sensible al calor, la luz solar y los

rayos ultravioleta (24). Se reproduce muy lentamente, se divide cada 16 a
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20 horas y puede permanecer inactivo en condiciones adversas, lo que
retrasa la reproduccion durante dias o afios. ElI huésped natural de
Mycobacterium tuberculosis son los seres humanos, incluidos los

individuos sanos, infectados y enfermos (32).

2.2.1.2. Métodos de diagnosticos de tuberculosis

o Xpert MTB/RIF y otros ensayos de biologia molecular:

La ventaja de estas pruebas es que pueden detectar Mycobacterium
tuberculosis en un corto periodo de tiempo. Actualmente, Xpert®
MTB/RIF se recomienda como el método de diagnoéstico preferido para
pacientes infectados por el VIH. Totalmente automatico, con bajo riesgo
bioldgico, apto para cualquier nivel de laboratorio y con resultados en
menos de dos horas. Empleada especialmente para detectar la presencia de

Mycobacterium tuberculosis con resistencia a rifampicina (29).

. Baciloscopia:

La microscopia de frotis es la microscopia directa de bacilos
acidorresistentes en muestras de esputo mediante tincion de Ziehl-Neelsen.
Es de bajo costo, facil de realizar y los resultados se obtienen en unas pocas
horas (28). Dependiendo de la cantidad de BAAR visualizados, los
resultados se clasificaran como +++, ++, + 0 un nimero. Si no se ve BAAR
en 100 campos revisados, el resultado es negativo. Si al leer 100 campos
microscopicos se observa de 1 a 9 BAAR el laboratorista debe leer otros

100; si persiste el resultado, se realizard otro extendido otra porcion
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distinta de la muestra; de encontrar el mismo resultado se anotara la
cantidad de BAAR y se registrara el resultado como negativo y se envia la
muestra para cultivo. En baciloscopia con resultado de +, el laboratorista
observa menos de 1 BAAR promedio por campo en 100 campos
observados (10-99 bacilos en 100 campos). En las de ++ se observa de 1
a 10 BAAR promedio por campo en 50 campos. Por ultimo, en
baciloscopia de +++, se observa mas de 10 BAAR promedio por campo en

20 campos observados (33).

. Cultivo:

El cultivo de esputo para Mycobacterium tuberculosis es méas
sensible que la microscopia de frotis para diagnosticar la tuberculosis
pulmonar, lo que aumenta la tasa de confirmacion del diagnostico en
aproximadamente un 15% a un 20%. Aunque mas costoso y poco
disponible, su contribucion al diagndstico es importante ya que requiere
mas entrenamiento y habilidad técnica para realizarlo, aunque lleva mas

tiempo (de 2 a 8 semanas, segun el método) (29).

Los mas utilizados son Ldwenstein-Jensen y el Coletsos, este
altimo favorece el crecimiento de micobacterias Cepas bovinas vy
disgonicas de Mycobacterium tuberculosis; también se utiliza medios de
agar (Middlebrook 7H10, 7H11), se recomienda almacenar los tubos a una
atmosfera de 5-10% de CO2, durante al menos 5-7 dias; los tubos deben
leerse al menos una vez por semana, preferiblemente dos veces por

semana. Las colonias de Mycobacterium tuberculosis comienzan a
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observarse en medio Lowenstein-Jensen después de 2-3 semanas de
cultivo (34). Los primeros signos y sintomas incluyen fiebre, tos, fatiga,
anorexia, dificultad respiratoria, babeo o mialgia; la edad y las multiples
comorbilidades (diabetes, enfermedades cardiovasculares o respiratorias
cronicas) son factores de riesgo importantes de enfermedades graves,

complicaciones y muerte (25).

o Inmunocromatografia:

La prueba de lipoarabinomanano urinario de flujo lateral (FL-
LAM) detecta antigenos LAM (lipoarabinomanano) de Mycobacterium
tuberculosis en la orina. Este antigeno es un lipido en la pared celular de
la micobacteriana que es secretado por células metabolicamente activas
o degradadas y parece estar presente solo en pacientes con tuberculosis
activa; disponible comercialmente. Se realiza la prueba agregando
manualmente 60 pL de orina a la tira inmunocromatogréafica e
incubando durante 25 minutosa temperatura ambiente. Luego de
comprobarlo a simple vista, se compara la intensidad de las bandas visibles
en la tira con el estandar de referencia. La ventaja de esta prueba sobre el
microscopio Thunderbolt, es que la orina es facil de recolectar, almacenar,

y no hay riesgo de infeccidn por recoleccion de esputo (30).
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2.2.1.3. Otros métodos de diagndstico de tuberculosis

o Histologia:

El hallazgo anatomopatolégico de la tuberculosis son los
granulomas necrdticos o caseificantes con celulas de Langerhans en
muestras de tejido de los érganos afectados y la forma de diagndéstico méas
habitual es la extra pulmonar. Sin embargo, otras enfermedades
(sarcoidosis, lepra, infeccion flngica, sifilis, etc.) pueden producir
lesiones granulomatosas similares, por loque sedebe realizar
unicamente el diagndéstico histoldgico. Las muestras de histologia deben
enviarse frescas para cultivo de micobacterias y tincion de Zill-Nielsen,
mencionar también que las lesiones granulomatosas tipicas son raras en

pacientes con VIH y/o enfermedad grave del sistema inmunitario (32).

. Test de gamma interferon:

Un aumento en el nivel de adenosina desaminasa liberada por los
linfocitos activados es Util en el diagndstico de tuberculosis pleural,
peritoneal y meningea. Los niveles de adenosina desaminasa superiores a
45 U/L en pleuray ascitis, superiores a 8-10U/Len meninges Yy
pericardio son muy sensibles y especificos para la tuberculosis, pero
también se observan en otras enfermedades. A diferencia de la infeccion,
la deteccion de IFN-g en suero, pleura o liquido de lavado bronco alveolar

no es decisiva para el diagnoéstico de la enfermedad (32).
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En el laboratorio, se agrega el antigeno PPD a la muestra de sangre,
después se incuba durante la noche a temperatura ambiente; en este punto
los Linfocitos T CD4 Al de animales sensibilizados e infectados con
bacilos Mycobacterium bovis (M. bovis) o M. avium produce yINF. Al dia
después de la eclosion se coloca al plasma sobrenadante los respectivos
anticuerpos monoclonales anti-yINF, después de una hora para que se
produce una reaccion antigeno-anticuerpo; luego se procede con el lavado
con solucion tampdn; seguido a ello agregar el conjugado e incubar
durante 60 minutos, se lava nuevamente con tampon y finalmente se

agrega sustrato (enzima) por 30 minutos (35).

. Recoleccién de muestras:

La mejor prueba para diagnosticar la tuberculosis es la liberacion
espontanea de esputo de los bronquios. Se recomienda recolectar 3
muestras seguidas, que se pueden almacenar en el refrigerador. Si el
paciente no saliva, recolectar el esputo después de lainduccién
con humidificacion con vapor o solucion salina. Se realiza tres aspirados
gastricos en nifios, y en adultos que no producen esputo, la broncoscopia
es el método preferido. Se toma la biopsia de aspirados bronquiales,
liquido de lavado bronco alveolar y posibles lesiones endobronquiales para
estudios microbioldgicos, incluidos estudios histoldgicos; para la
tuberculosis extra pulmonar, se requiere citologia por aspiracion con aguja

fina o biopsia (32).
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2.2.1.4. Clasificacion de tuberculosis, segun el lugar de infeccion

o Tuberculosis pulmonar (TBP)

La tuberculosis, una enfermedad infecciosa causada por
Mycobacterium tuberculosis, se propaga principalmente por el aire porque
el paciente con tuberculosis elimina el bacilo al toser, reir, cantar, hablar,
estornudar, escupir y luego rociar particulas de saliva al ambiente. El
sintoma  principal es la presencia de tos mas de
2 semanas con esputo, sangre en el esputo, disnea, dolor toracico y
sintomas sistémicos como fiebre, sudores nocturnos y pérdida de peso. La
tasa de mortalidad es de 2 millones de personas cada afio; el 98%
de las muertes ocurren en paises en desarrollo debido a las malas
condiciones socioecondémicas y la presencia de portadores del virus de la
inmunodeficiencia humana (VIH), que permiten la rapida propagacion

de la tuberculosis en sus diversas formas (30).

. Tuberculosis extra pulmonar (TBE)

La OMS la define como una infeccion causada por Mycobacterium
tuberculosis que afecta a tejidos y drganos distintos del parénquima
pulmonar, a través de los vasos sanguineos y linfaticos. Debido a la
formacion su defensa celular especifica, se forma la inmunidad protectora
contra el agente infeccioso, dando como resultado la formacion de los
llamados granulomas encapsulados que contienen a dicha mico bacteria.
Aunque la tuberculosis puede ocurrir en cualquier momento después de la

infeccion primaria, por lo general ocurre afios después debido a un cambio
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o falla en larespuesta inmunedel cuerpoy se presenta en afos
extremos de la vida, como la nifiez y la vejez. Estas manifestaciones son
facilitadas por patologia o terapia previa que altera la respuesta inmune del

organismo (30).

2.2.1.5. Tuberculosis en el Peru, antes de la pandemia

La tuberculosis es una enfermedad que afecta a todas las clases
sociales, pero principalmente a las poblaciones més pobres del pais; la
incidencia y prevalencia han disminuido paulatinamente en el tiempo,
situandose en 87.6 %y 99.5 % por 100 000 habitantes, en el 2015y ocup6
el puesto 15 en cuanto a causa de muertes y carga de enfermedad medida
por afos de salud perdidos en la vida. Por otro lado, la tasa de mortalidad
durante el tratamiento fue de 3.7%. Sin embargo, la Organizacion Mundial
de la Salud estima que en el Perl hay mas casos de los reportados que es

una tendencia general en los paises en vias de desarrollo (27).

La enfermedad del coronavirus ha interrumpido los servicios de
tuberculosis a nivel mundial (15). Se tiene en conocimiento también que
la principal diferencia es que la tuberculosis es curable y ain falta
evidencia firme de medicamentos antivirales efectivos u otros

medicamentos para el SARS CoV-2 (12).

El Peru tiene 14% de casos de tuberculosis en las Américas; segun
la Organizacion Panamericana de la Salud, en 2018 se reportaron mas de

37000 casos, el segundo mayor nimero de enfermedades. Solo en Lima 'y
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2.2.2.

Callao tienen el 6 % de los casos, y la poblacién més pobre del pais tiene

una clara preponderancia (27).

El Peru tiene una de las tasas mas altas del mundo de tuberculosis
susceptible y resistente a los medicamentos. Aunque las medidas sanitarias
nacionales han mejorado la atencion, el diagnostico y el tratamiento de los
pacientes con tuberculosis (TBC), todavia existen limitaciones para
controlar la enfermedad, especialmente la tuberculosis multirresistente

(MDR), donde las personas se ven privadas de tratamiento (37).

SARS CoV-2

2.2.2.1. Agente etioldgico

El SARS CoV-2 (coronavirus 2 del sindrome respiratorio agudo
grave) es un nuevo patogeno que surgio en la provincia de Hubei, China,
en diciembre de 2019, y que afecta a los seres humanos, se propag6 por
todo el mundo en los proximos meses y fue declarado pandemia en marzo
del 2020. Los coronavirus son virus de ARN monocatenario con polaridad
positiva; el SARS CoV-2 muestra un alto grado de homologia genética con
el SARS CoV vy otros coronavirus de murciélago similares al SARS y se

propaga principalmente a través de gotitas respiratorias (26).

Los primeros signos y sintomas incluyen fiebre, tos, fatiga,
anorexia, disnea, salivacion o mialgia; la edad y las mdaltiples

comorbilidades (diabetes, enfermedades cardiovasculares o respiratorias
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cronicas) son factores de riesgo importantes de enfermedades graves,

complicaciones y muerte (18).

2.2.2.2. Métodos de diagnosticos para SARS CoV-2

) PCR:

La prueba de reaccion en cadena de la polimerasa con transcriptasa
inversa (RT-PCR o qRT-PCR, si es cuantitativa en tiempo real) es un
método molecular que se usa para detectar y amplificar el acido nucleico
del SARS CoV (es decir, material genético de ARN). En diferentes
muestras bioldgicas clinicas. Este es el estdndar actual y la técnica de

eleccion para el diagnostico de SARS CoV-2 (31).

. Prueba de deteccion de antigenos:

Las pruebas de deteccion de antigeno (Ag) se basan en la deteccion
de proteinas virales especificas del SARS CoV-2, como la proteina N y las
subunidades S1 o S2 de la proteina pico, en la muestra. La deteccion de
antigenos virales significa que la replicacion viral esta activa, por lo que
un resultado positivo de la prueba indica una infeccién actual por SARS
CoV-2. Aunqgue hay laboratorios que no han mostrado reactividad cruzada
con otros coronavirus humanos y otros virus en sus pruebas, es imposible
generalizar que no hay falsos positivos por estudios independientes

insuficientes (31).
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o Prueba de deteccion de anticuerpos:

Muestras de sangre, suero o plasma analizadas para anticuerpos
IgM e 1gG contra el SARS CoV-2. Hay TDR que detectan anticuerpos
totales y otros TDR que distinguen entre IgM e 1gG y pueden detectar IgG
0 IgM solos 0 ambos en un solo kit. Segun la Sociedad Espafiola de
Inmunologia (SEI), los anticuerpos de tipo IgM se producen tras la
infeccion, y aunque parecen empezar a aumentar en torno a los 5-7 dias
tras la infeccion, las pruebas son mas capaces de detectarlos a los 8-10

dias. Después de 15-21 dias, aparecen anticuerpos de tipo 1gG (31).

2.2.3. Interaccion de la tuberculosis y SARS CoV-2

2.2.3.1. Situacion durante la pandemia

Para la mayoria de los centros de tuberculosis se encontré una
elevacion de casos activos recién diagnosticados durante los primeros 4
meses de confinamiento en el 2020 que fueron incrementando. Las
instrucciones generales del uso de los servicios médicos, incluidos los
servicios de emergencia se redujo y los recursos utilizados para brindar
servicios de tuberculosis se reasignaron a otros servicios médicos, por lo
que se redujo las consultas externas por temor a la exposicion al SARS
CoV-2. Aungue la mayoria de los paises permitieron viajes relacionados

con la salud (19).

En Japdn, al igual que en Taiwan, el nimero de pacientes con

tuberculosis recién diagnosticados disminuy6 significativamente desde el
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brote del SARS CoV-2, especialmente en marzo del 2020. La tasa de
deteccion de M. tuberculosis puede verse afectada por el brote del SARS
CoV-2 ya que reduce el reconocimiento de la TBC a través de cambios en
el comportamiento de atencién médica de las personas sintomaticas o la
propension de los médicos a detectar M. tuberculosis. De hecho, la
pandemia obligé a muchas zonas a cerrar hospitales y restringir el acceso

a ellos, especialmente para personas con sintomas no urgentes (8).

También se menciona que el efecto protector de la vacuna BCG
para tuberculosis es controvertido. Los estudios comparativos entre
pacientes que recibieron y no recibieron terapia con BCG no demostraron
esto. Se espera que la vacuna BCG proporcionara cierta proteccion en
paises donde al nacer, como México, el nimero de casos y muertes no seria
tan alto. Pero México tiene mas de 800000 casos confirmados y mas de

88000 muertes (6).

Con base en la informacion disponible, los principales
determinantes de la mortalidad por SARS CoV-2 son la edad y las
comorbilidades, incluida la coinfeccion por VIH, la pobreza, la diabetes y
la desnutricion, las cuales también tienen un impacto en la mortalidad por
tuberculosis. En cuanto a la financiacion, aunque los sistemas de salud
pueden considerarse relativamente insuficientemente financiados incluso
por paises ricos en recursos (en términos de la idoneidad de los servicios
preventivos y el nimero de camas de cuidados intensivos necesarias), 10s
recursos humanos y los recursos dedicados al control de la tuberculosis

siguen siendo insuficientes, ya que las condiciones en todo el mundo no
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han sido idéneas; después se movilizé rapidamente los recursos para

responder al SARS CoV-2 (12).

Por consiguiente, la necesidad de evitar consultas presenciales
durante la pandemia del SARS CoV-2, para asi reducir el riesgo de
transmision sin duda ha afectado la atencién de los pacientes con
tuberculosis, especialmente en el ambito ambulatorio. Las reglas de
apertura de clinicas se equilibraron para reducir los riesgos de salud en
personas con sintomas de tuberculosis debido a la pandemia. Es por ello
gue en varios meses se limitd el nimero de visitas al hospital y redujo el
riesgo de contacto innecesario con infecciones por SARS CoV-2. Las
plataformas de comunicacién virtual fue la solucion integral de
telemedicina, que ayudd a los pacientes a reducir la presién sobre el
sistema central de salud; el tratamiento médico remoto ha jugado un papel
importante en el control remoto de enfermedades cronicas como la
diabetes. Segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), las
tecnologias como el monitor electrénico de medicamentos y el soporte de
videos ayudo6 a los pacientes a dejar de tratar la tuberculosis en forma

presencial (7).

2.2.3.2. Coinfeccion de tuberculosis y SARS CoV-2

La coinfeccion por tuberculosis y SARS-CoV-2 no se notifica o es
escasa. Sin embargo, el diagndstico erroneo, la mortalidad temprana y las
pruebas limitadas para el SARS CoV-2 también fueron causa de esta.

Ninguno de los pacientes con SARS CoV-2 habia conocido exposicién
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directa a la tuberculosis, pero todos procedian de zonas donde la
tuberculosis es endémica, concretamente del sur de Asia. Segun la
literatura es que las interacciones entre maultiples interleucinas (IL)
inducidas por la respuesta inflamatoria a la infeccion viral influyen en la
respuesta inmune de las células T y el interferon tipo 1 (IFN) tiene
propiedades antivirales, pero una respuesta inapropiada o inoportuna del
IFN tipo I; ya que en una infeccion viral también puede tener efectos

nocivos y aumentar la susceptibilidad a la infeccién tuberculosa (10).

La inmunosupresién, incluidos esteroides utilizados para tratar el
SARS CoV-2, puede provocar la reactivacion de la tuberculosis. La prueba
de diagndstico estandar de oro para SARS CoV-2 es PCR, la misma que
para tuberculosis que se basa en dos pruebas PCR y cultivo; pero la prueba
ideal en el punto de atencion que determina rapidamente si una persona

esta infectada activa con tuberculosis, sigue siendo dificil de alcanzar (12).

Se detectdé SARS CoV-2 en pacientes con comorbilidades de
tuberculosis (mayores de edad que tenian una tasa de mortalidad mas alta,
enfermedad pulmonar obstructiva crdnica, coinfeccion por VIH, asi como
enfermedades hepaticas, renales, hipertension y cancer), a comparacion de
pacientes que recibian tratamiento antituberculoso. También se muestra

secuelas radiograficas unilaterales o bilaterales de infiltrados previos (17).

Los pacientes con tuberculosis tienen un mayor riesgo de contraer
el nuevo coronavirus debido a su propension al dafio pulmonar crénico,

comorbilidades como infeccion por VIH y diabetes, desnutricion y
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pobreza. Ademas, los sobrevivientes del SARS CoV-2 pueden correr un
alto riesgo de desarrollar tuberculosis, y la infeccion por el nuevo
coronavirus en si misma puede aumentar el riesgo de progresion de

infeccion latente a enfermedad activa cavitaria (26).

Por lo tanto, dado la alta prevalencia mundial de la tuberculosis y
el aumento de la carga por SARS CoV-2, parece mas probable que la
coinfeccion sea una coincidencia que una causal. Debido a la progresion
cronica de la tuberculosis, los pacientes con tuberculosis activa pueden
tener méas tiempo para estar expuestos a la infeccion por SARS CoV-2;
esta hipoOtesis también esta respaldada por la mayor proporcion de
pacientes con tuberculosis multidrogo resistente (TB-MDR). A pesar de la
posible relacién temporal entre la SARS CoV-2 y la tuberculosis, ambas
enfermedades infecciosas pueden tener un efecto sinérgico en los impactos

sociales y econémicos globales (18).

2.2.3.3 Prevencion de tuberculosis y SARS CoV-2

Debido al brote provocado del SARS CoV-2, se ha producido un
aumento significativo de la demanda de mascarillas, que son utilizadas
tanto por los profesionales sanitarios como por el publico; estas ayudaron
a reducir la propagacion del virus a nivel comunitario, la tasa de infeccion
y la transmisidn para contener la pandemia, reduciendo asi el aumento de
la curva epidémica. Se sugirio que las mascarillas N95 o similares
proporcionan un mayor nivel de proteccién que las mascarillas médicas

desechables o las mascarillas de algoddn reutilizables multicapa; la OMS

45

repositorio.unap.edu.pe

No olvide citar adecuadamente esta tesis
]



. UNIVERSIDAD

NACIONAL DEL ALTIPLANO
Repositorio Institucional

recomendé el uso de mascarillas higiénicas de al menos tres capas, ya que
la combinacion de capas en una mascarilla hibrida mediante filtros
mecénicos y electrostaticos es un método eficaz, ya que su eficiencia de
filtrado para particulas mayores a 300 nm puede ser superior a 80 % y en
particulas son menores de 300 nm y mayores del 90%. También se sugirié
el lavado de manos con agua y jabdn, la desinfeccion de manos con
alcohol, distanciamiento fisico, proteccion ocular, uso de pantallas para

proteccion facial y limpieza de calzado (36).

La vacuna BCG brinda también beneficios inmunolégicos no
especificos, asi como proteccidn contra la tuberculosis en areas endémicas;
también protege contra el cAncer de vejiga y otras infecciones respiratorias.
Durante la pandemia de la enfermedad por el coronavirus 2019 (SARS
CoV-2), la vacuna BCG ha llamado la atencion por su funcion de conferir

inmunidad protectora (39).

Ambas enfermedades tienen afinidad por los pulmones y la
congestion promueve su propagacion, y hasta el momento la informacion
sobre la interaccion entre el SARS CoV-2 y tuberculosis es limitada. Pero
algunos estudios han demostrado de alguna manera que los paises con
politicas de vacunacion universales Bacille Calmette-Guérin (BCG) de
larga data pueden ser algo inmunes a los nuevos patdgenos, a diferencia
de otros paises sin politicas de vacunacién. Por tal motivo, aln se necesita
mas investigaciones para determinar si esta vacuna tiene un nivel de

proteccion y de prevencion (24).
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2.2.3.4. Impacto de la pandemia en el Peru

Estudios previos a la pandemia muestran que en 2018 se
notificaron 235345 casos de tuberculosis en Estados Unidos, ubicandose
Pert como uno de los paises con mayor incidencia después de Brasil, con
una alta carga de infeccion en Lima Metropolitana y Callao. Se reportaron
64% de los casos de tuberculosis, 79% multidrogo resistentes (MDR-TB)

y 70% extremadamente farmacorresistentes (XDR-TB) (23).

En los primeros dias de la epidemia, los servicios de atencion
primaria estaban limitados a urgencias, y las consultas externas de
promocion de la salud y prevencion de riesgos y el seguimiento de
pacientes cronicos eran limitadas. Esto podria conducir a casos de
tuberculosis infradiagnosticados en 2020, el cual prevé que aumente el

namero de casos de TB-MDR en 2021-2022 (23).

Durante la pandemia del SARS CoV-2, se observa el impacto que
tiene sobre otras enfermedades; asi muestra que la prevalencia de diabetes
tipo 2 entre los pacientes hospitalizados en la Unidad de Tuberculosis del
Servicio de Neumologia del Hospital Nacional Dos de Mayo (UNET) se
duplicé con respecto a la situacion prepandemia ( 2015-2019), en
comparacion con Mellitus (DM2) y tuberculosis; Esto explica los efectos
secundarios del control deficiente de las enfermedades, el diagnostico
tardio y el seguimiento insuficiente de las enfermedades crénicas debido a
instalaciones de atencién primaria inadecuadas. EI niUmero promedio de

sintomaticos respiratorios durante la pandemia disminuyé un 46,8% en
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comparacion con el periodo prepandémico, pero no se encontré nada al
compararlos entre los periodos prepandémico (3.7%) con el periodo
pandémico (3.8%); ademas de ello, no se encontré cambios en el nimero

medio de hospitalizaciones en pacientes con TB-MDR (37).

Estudios recientes estiman que al final de esta crisis sanitaria, el
numero de personas en situacion de pobreza aumentard hasta en 500
millones, lo que serd un factor importante en el desarrollo y aumento de

casos clinicos de tuberculosis si no se toman las medidas adecuadas (24).

Los pacientes post-SARS CoV-2 pueden tener un alto riesgo de
desarrollar tuberculosis, y la infeccién por coronavirus en si misma puede
aumentar el riesgo de progresion en infeccion latente a enfermedad activa.
El mecanismo radica en la inmunosupresion, que presenta una fase
posterior de inmunosupresion a través de tormenta de citocinas,
caracterizado por una reduccion marcada del numero de linfocitos

periféricos (principalmente células T CD4 y CD8) (26).

En el andlisis bivariado, la incidencia de tuberculosis se asoci6 con
la mortalidad por SARS CoV-2. La densidad de poblacion, la calidad de
vivienda y la prevalencia de diabetes, hipertensién e infeccién por VIH
también se asocian con la mortalidad; también se muestra que el analisis
multivariado, la incidencia de tuberculosis permanecid asociada con la

mortalidad por SARS CoV-2, asi como con la densidad de poblacion (25).
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- HIPOTESIS GENERAL

e Ho = No existe coinfeccion significativa entre los casos
presentados de tuberculosis pulmonar y SARS CoV-2 en
pacientes sintomaticos respiratorios, atendidos en el Hospital

Regional Manuel Nufiez Butron-Puno, periodo 2020 — 2021.

e Ha = Hay coinfeccion significativa entre los casos presentados
de tuberculosis pulmonar y SARS CoV-2 en pacientes
sintomaticos respiratorios, atendidos en el Hospital Regional

Manuel Ndfiez Butron-Puno, periodo 2020 — 2021.
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CAPITULO III
MATERIALES Y METODOS

3.1. ZONADE ESTUDIO

Estuvo ubicado en el distrito de Puno, provincia de Puno y departamento de Puno;
situado en la parte sureste del territorio peruano entre los 13°00'y 17°08" de latitud sur a
los 71°08' y 68°50" de longitud oeste del meridiano de Greenwich; a una altitud de 3825
msnm. Se realiz6 en las instalaciones del Hospital Regional Manuel Nufiez Butron de la
ciudad de Puno, en el departamento de Patologia Clinica (Laboratorio Clinico), ubicado

en la avenida El Sol No. 1022 de la ciudad de Puno.
3.2. DISENO Y TIPO DE ESTUDIO

Se realiz6 con el disefio observacional porque se visualizaron y extrajeron datos,
para posteriormente plasmarlo en nuestro instrumento de recoleccion de datos; todos
estos de registros originales. De tipo descriptivo ya que se limité a medir su presencia por
sexo en estas enfermedades, transversal ya que se realizdé en un tiempo especifico o
concreto, retrospectivo por que implicé la recopilacion de datos en los afios 2020 y 2021
y por ultimo correlacional porque se buscd establecer relacion entre dos variables; como

son las exposiciones por SARS CoV-2 y tuberculosis.
3.3. POBLACION Y MUESTRA
3.3.1. Poblacién

Estuvo contenida por un total de 3532 registros de pacientes

empadronados, en los afios 2020 y 2021, incluyéndose a TBC (+), SARS CoV-2
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(+) y pacientes que dieron negativo como sintomaticos respiratorios. Todos estos
datos fueron tomados de registros originales tanto del laboratorio COVID, como
del programa presupuestal TB-ITS-VIH/SIDA (CERITS) y metaxénicas del
HRMNB-Puno; de los cuales solo se tomaron datos de pacientes que se realizaron

pruebas diagnosticas para SARS COV-2y TBC.
3.3.2. Tamainio de la Muestra

Para el muestreo de la poblacion se considerd el total de datos percibidos,
en pacientes sintomaticos respiratorios para TBC y SARS CoV-2; el cual es finita.

Mediante la formula;
N*Ejp*q
6 = ] 23
dPHN-1)+Z}*p*q

Donde: [N = Total de la poblacion, Z.? = 1.962 (si la seguridad es del 95%),
p = proporcion esperada (en este caso 5% = 0.05), g =1 — p (en este caso 1-0.05
= 0.95), d = precision (en este caso deseamos un 3%)]; muestra las orientaciones

para la seleccion y el calculo del tamafio de muestra en esta investigacion (38).

El muestreo establecido fueron 347 registros, posterior a ello se realiz6
muestreo aleatorio simple para la totalidad de pacientes sintomaticos respiratorios
en los afios 2020 y 2021; ademas, se contd con registros informatizados de
consultorios externos y datos originales de pruebas de Ag, Ac, tanto positivas
como negativas, de pacientes sintomaticos respiratorios para SARS CoV-2 y
tuberculosis; asi poder obtener la frecuencia tuberculosis y SARS CoV-2, y
finalmente la coinfeccion entre estas enfermedades. Posterior a ello se registro en

una ficha de recoleccion de datos, el cual se obtuvo frecuentando al nosocomio
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3.4.

interdiariamente, para asi obtener todos los datos requeridos; de esta forma
identificar la coinfeccion entre tuberculosis pulmonar y SARS CoV-2 en pacientes

sintomaticos respiratorios atendidos en el HRMNB-Puno, periodo 2020-2021.

DETERMINACION DE LA FRECUENCIA DE TUBERCULOSIS
PULMONAR, SEGUN EL SEXO EN PACIENTES SINTOMATICOS

RESPIRATORIOS

Debido a que se trata de un estudio retrospectivo, se utilizé el metodo de
andlisis documental; siguiendo protocolos del INS (Institutos Nacionales de
Salud) para su clasificacion segin la prueba diagndstica, que incluyen:
baciloscopia directa, método de Ziehl-Nielsen, cultivo de micobacterias,
radiologia clinica, diagnostico de tuberculosis y analisis rapido pruebas

multidrogo farmaco resistentes (TB MDR) (30).

Para la recoleccion de datos se solicito autorizacion de la Direccion del
HRMNB-Puno, seguido a ello se solicito a la estrategia sanitaria de prevencion y
control de tuberculosis (CERITS) un listado de pacientes sintomaticos
respiratorios de tuberculosis en los afios 2020 - 2021, asi mismo a la oficina de
estadistica. Posteriormente se realizd el uso de ficha de recoleccion de datos
preelaborada, en la cual se consignaron datos de las variables en estudio; luego se
realiz6 3 listados, uno de tuberculosis pulmonar, otro de tuberculosis
extrapulmonar y por Gltimo de sintomaticos respiratorios que dieron negativo a
estos dos tipos de diagnostico, para finalmente realizar la tabulacion de datos en
tablas dindmicas, previamente analizados con medidas de tendencia central y

dispersidn, con un nivel de confianza del 95% (38).
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3.5.

DETERMINACION DE LA FRECUENCIA DE SARS COV-2 POR TIPO
DE PRUEBA DIAGNOSTICA, SEGUN EL SEXO EN PACIENTES

SINTOMATICOS RESPIRATORIOS

Utilizando el andlisis documental y de la mano con protocolos del INS,
como guia para el diagnostico del SARS CoV-2, incluye pruebas: PCR, prueba de

deteccidn de antigenos y prueba de deteccion de anticuerpos (30, 31).

Para la recoleccion de datos después de los permisos obtenidos se solicitd
al servicio de patologia clinica (laboratorio COVID) los registros originales de
pacientes sintomaticos respiratorios que se realizaron pruebas para SARS CoV-2
en los afios 2020 - 2021, y también a la oficina de estadistica. Posteriormente se
uso la ficha de recoleccién de datos preelaborada, en la cual se consignaron datos
de las variables en estudio; seguido a ello se realiz6 4 listados, uno de SARS CoV-
2 positivos a anticuerpos, otro negativo a cualquier prueba diagnoéstica, seguido
de antigenos positivos y por ultimo antigenos negativos. Los mismos fueron
tabulados, previamente analizados con medidas de tendencia central y dispersion;

con un nivel de confianza del 95% (38).

Para determinar la coinfeccion de tuberculosis y SARS CoV-2 se realizd
3 listados, uno de SARS CoV-2 positivos, otro de tuberculosis positivos, y por
altimo coinfeccion que representan la permanencia de ambas infecciones al
mismo tiempo; posteriormente dichos datos fueron analizados por la prueba
bioestadistica Xi cuadrado, Pearson y correlacion de Spearman, para demostrar la

intensidad con la cual se presenta dicha coinfeccion (40).
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Los resultados obtenidos mediante pruebas bioestadisticas de la asociacion
de casos entre SARS COV-2 y tuberculosis en pacientes sintomaticos
respiratorios, fueron analizados en una tabla cruzada. Y para medir la asociacion
entre estas dos enfermedades, se aplicé la prueba Xi cuadrado asi poder dar
respuesta a la prueba de hipétesis (40). Finalmente se contrastd la significancia
del estadistico con un nivel de confianza de 95% (38) demostrando la relacion y

asociacion entre las variables.

Posterior a ello y al determinar las frecuencias de tuberculosis, SARS
CoV-2 y su asociacion; se empieza a detallar la coinfeccion entre estas dos
enfermedades mediante resultados obtenidos que fueron tabulados. A
continuacion, para medir la coinfeccion entre los casos de tuberculosis y SARS
CoV-2; se aplicaron medidas de relacién de Pearson entre estas dos variables y

correlacion de Spearman asi poder dar respuesta a la prueba de hipotesis (41).
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CAPITULO IV
RESULTADOS Y DISCUSION

4.1. FRECUENCIA DE TUBERCULOSIS, SEGUN LOCALIZACION
ANATOMICA Y SEXO, EN PACIENTES SINTOMATICO

RESPIRATORIOS ATENDIDOS EN EL HRMNB-PUNO

Tabla 1
Frecuencia de TBC por localizacién anatomica segln sexo, en pacientes sintomaticos

respiratorios atendidos en el HRMNB-Puno, periodo 2020 — 2021.

o Sexo
TBC por localizacion i : Total
o Femenino Masculino
anatomica
N % N % N %
Negativo 196  56.48% 108  31.12% 304 87.61%
TBC pulmonar 19 5.48% 6 1.73% 25 7.20%
TBC extrapulmonar 15 4.32% 3 0.86% 18 5.19%
Total general 230 66.28% 117  33.72% 347  100.00%

Fuente: Base de datos del autor.

En la Tabla 1 se visualiza el recuento de TBC por localizacién anatomica; donde
los casos que resultaron negativos, a diversas pruebas fueron 304, con valores de 196 en
el sexo femenino y 108 en el sexo masculino; en TBC pulmonar se obtuvo un total de 25,
con valores de 19 y 6 en el sexo femenino y masculino de forma respectiva; asimismo en
TBC extrapulmonar donde muestra un total de 18, con valores de 15 y 3 en el sexo
femenino y masculino. Mencionar también que los dos tipos de tuberculosis no superaron

a las pruebas con resultados negativos.
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Seguido a ello se determind la frecuencia porcentual de tuberculosis segin su
localizacion anatomica y el sexo de pacientes sintomaticos respiratorios; mostrando asi
que los casos negativos fueron de mayor frecuencia (sintomaticos respiratorios, sin
pruebas positivas) con 87.61%; seguida de tuberculosis pulmonar (con pruebas BK +y
TBC pulmonar no especifica) con 7.2% y por Gltimo TBC extrapulmonar con 5.19% en
los afios 2020 y 2021. Es preciso sefialar predileccion por el sexo femenino con 9.8% a
comparacion del sexo masculino con 2.59%; ademas, cabe indicar que los casos negativos
por sexo se presentaron en 56.48% y 31.12% en el sexo femenino y masculino
respectivamente, seguida de tuberculosis pulmonar con 5.48% y 1.73% de en forma
respectiva y por ultimo tuberculosis extrapulmonar con 4.32% y 0.86% en el orden dado.
En el analisis estadistico descriptivo; mostrd que el resultado de la prueba que mas se
repite en la base de datos 0 moda son los casos negativos, la desviacion estandar con 0.64
de valor, mostrando asi mayor prevalencia tuberculosis pulmonar a comparacion de su

forma extrapulmonar.

Por otro lado, se indica también que la incidencia de tuberculosis, vari6 mucho
entre los afios 2017 a 2020, siendo mayor en abril del 2020; mostrando elevada incidencia
len todo el pais (8,14). En cuanto a la ciudad de Lima, la tuberculosis tuvo mayor tasa de
incidencia junto con los casos de SARS CoV-2 (25); indicando también que este nUmero
disminuyé significativamente desde el brote del SARS CoV-2 (8), ya que se presentd
considerable interrupcidn en la prestacion de servicios de tuberculosis tanto en la atencién
primaria como intrahospitalaria (7); el cual guarda relacion con los resultados de la
presente investigacion, que se ve reflejada por la disminucion de casos TBC en pacientes
sintomaticos respiratorios. Por otro lado, indicar que adn no esta claro si el

distanciamiento social podria compensar las interrupciones en los servicios de
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tuberculosis (13), ya que los antigenos de Mycobacterium tuberculosis son un sélido
apoyo estadistico para la tuberculosis latente, y que se asocia con reduccién de la

mortalidad por SARS CoV-2 (9).

En relacion al sexo, se demostré que la pandemia afecta de igual manera a la
poblacion masculina y femenina (22). Sin embargo, al estudiar la tasa de mortalidad
general en UCI la frecuencia en hombres (66%) que en mujeres (44%); indicando también
que el 58,3% tenia antecedentes de infeccién por Mycobacterium tuberculosis y que 12
pacientes presentaban coinfeccion, por lo que es importante advertir a los pacientes sobre
una progresion no deseada (2). A diferencia de otro estudio que sostiene la no existencia

de asociacién entre la infeccion latente de tuberculosis e infeccion por SARS CoV-2 (21).

Los métodos de diagndstico para tuberculosis como X pert MTB/RIF, ensayos de
biologia molecular, baciloscopia, cultivo e inmunocromatrografia presentados en el
marco tedrico (29), otros métodos de diagnostico como histologia, laboratorio, prueba de
tuberculina y técnicas in vitro de interferon Gamma también presentados (32); guardan
relacion y dan referencia al presente estudio ya que se utiliz cultivos, baciloscopia,
histologia e imagenologia, para poder brindar diagndsticos definitivos a los pacientes

sintomaticos respiratorios que acudieron al HRMNB-Puno en el periodo 2020 al 2021.

En la clasificacion de los tipos de tuberculosis también propuestas en los
antecedentes (30), la TBC pulmonar y TBC extra pulmonar incluyen diagnésticos
definitivos que se muestran en los registros de sintomaticos respiratorios atendidos en el
HRMNB-Puno; ya que en este nosocomio da también diagnosticos definitivos por
imagenologia, baciloscopia, histologia y laboratorio. De igual manera en la clasificacién

de tuberculosis por 6rganos afectados como: tuberculosis pulmonar, tuberculosis pleural,
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tuberculosis genitourinaria, tuberculosis ganglionar, tuberculosis 6sea, TBC del sistema
nervioso central, tuberculosis laringea y tuberculosis miliar (32); también se tomaron en
cuenta tuberculosis pulmonar, tuberculosis extra pulmonar y otros tipos de tuberculosis
para el presente estudio, que estan propuestos en los antecedentes (30,32) del presente

trabajo de investigacion.

Por lo tanto, la frecuencia de tuberculosis pulmonar diagnosticadas con los
diversos tipos de pruebas realizadas presentadas en los antecedentes para su diagnostico
en tuberculosis pulmonar, extrapulmonar y la presencia de casos negativos (sintomaticos
respiratorios, con pruebas negativas). Muestra la presencia de tuberculosis durante el pico
méaximo de pandemia por SARS CoV-2 y que se dan a conocer en los datos estadisticos

de esta enfermedad.

Figura 1
Frecuencia de TBC por localizacion anatdmica, en pacientes sintomaticos respiratorios

atendidos en el HRMNB-Puno.

TBC pulmonar
7.2%

TBC g
extrapulmonar
5.19%

= Negativo
= TBC extrapulmonar

= TBC pulmonar

Negativo
87.61%

Fuente: Tabla 1.
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Luego del analisis, discusion e interpretacion realizada en TBC pulmonar durante
el tiempo la pandemia por el SARS CoV-2, refleja la reduccion del nimero de pruebas
para la deteccion de tuberculosis; ya que todos los sistemas de salud colapsaban por los
casos de SARS CoV-2. A pesar de ello se detectd esta enfermedad en sus formas
pulmonar y extrapulmonar segun el tipo de prueba realizada para su deteccion,

presentandose con mayor frecuencia en el sexo femenino que en el sexo masculino.

4.2.  FRECUENCIA DE SARS COV-2 POR PRUEBA DIAGNOSTICA Y SEXO,
EN PACIENTES SINTOMATICOS RESPIRATORIOS ATENDIDOS EN

EL HRMNB-PUNO

Tabla 2
Frecuencia de SARS CoV-2 por prueba diagndstica segun sexo en pacientes

sintomaticos respiratorios, atendidos en el HRMNB-Puno, periodo 2020 — 2021.

Sexo
Prueba i i Total
) ) Femenino Masculino
diagnostica
N % N % N %
Negativo 138 39.77% 10 2.88% 148 42.65%
IgM, 1gG/IgM 53 15.27% 56 16.14% 109 31.41%
Ag (-) 35 10.09% 45 12.97% 80 23.05%
Ag (+) 4 1.15% 6 1.73% 10 2.88%
Total general 230 66.28% 117 33.72% 347 100.00%

Fuente: Base de datos del autor.

Los resultados de la Tabla 2 muestra el recuentro de SARS CoV-2 segln pruebas
diagnosticas en relacion al sexo; donde las pruebas que resultaron negativas fueron 148,
con valores de 138 en el sexo femenino y 10 en el sexo masculino; en las pruebas positivas

de anticuerpo positivos (IgM, 1gG/IgM ) se obtuvo un total de 109, con valores de 53 y
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56 en el sexo femenino y masculino respectivamente; asimismo en pruebas antigeno
negativo donde muestra un total de 80, con valores de 35 y 45 en el sexo femenino y
masculino; seguido a ello las pruebas antigeno positivo se visualizan 10, con valores de
4y 6 en el sexo femenino y masculino en el orden dado. Se resalta también que el recuento
de pruebas diagndsticas positivas (anticuerpos IgM, 1gG/IgM y antigenos positivos) no
superaron a las pruebas con resultados negativos (anticuerpos IgG positivo, invalidos y

antigenos negativos).

Seguido a ello se determind la frecuencia porcentual de SARS CoV-2, segun
prueba diagnoéstica y sexo de pacientes sintomaticos respiratorios; mostrando asi que el
diagnostico con mayor frecuencia fue negativo (anticuerpos 1gG positivo, invalidos y
anticuerpos negativos) con 42.65%; seguida de anticuerpos positivos IgM, IgG/IgM con
31.41%, antigenos negativos (Ag-) con 23.05% Yy, por ultimo, el antigeno positivo (Ag+)
con 2.88% en los afios 2020 y 2021. Es preciso sefialar también ligera inclinacion por el
sexo masculino con 17.87% a comparacion del sexo femenino con 16.42%; ademas, que
los casos negativos por sexo se presentaron en 39.77% y 2.88% en el sexo femenino y
masculino respectivamente, seguida de las pruebas de anticuerpos positivas (IgM,
IgG/IgM) con 15.27% y 16.14% respectivamente, antigenos negativos (Ag-) con 10.09%
y 12.97% en el orden dado; y por Gltimo, antigenos positivos (Ag+) con 1.15% en el sexo
femenino y 1.73% en el sexo masculino. Asimismo, se determind la frecuencia porcentual
de pruebas positivas (IgM, IgG/IgM y Ag positivos) fue 16.42% y 17.87% en el sexo

femenino y masculino respectivamente, del total de sintomaticos respiratorios.

Los resultados presentados guarda relacion con los antecedentes del presente
trabajo de investigacion, ya que los casos de mortalidad por infeccion del SARS CoV-2

aumentan independiente de las variables socioeconémicas y de morbilidad (25). Cabe
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sefialar que los pacientes con mas probabilidad de infectarse y morir fueron los de mayor
edad con comorbilidades preexistentes, enfatizando que él cohorte de jovenes migrantes

sin comorbilidades expresé una forma mas leve del SARS CoV-2 y sin muertes (20).

En relacién al sexo de pacientes sintomaticos respiratorios; el efecto negativo en
la fase posterior a la aprobacion de vacunas ARNm, fue la menstruacion abundante en
mujeres; el mismo que confirma la falta de perspectiva de genero en los ensayos clinicos
(3,8) que solo se registraron el 4% (3) y mostraron que los efectos negativos pueden ser
mayores en mujeres que en hombres de pacientes ambulatorios (8). Por otro lado, se
presento el 52% en mujeres y el 44% en hombres, sin mucha diferencia significativa; pero

si en el diagnostico, presentacion y gravedad del SARS CoV-2 (9).

Los métodos de deteccion para el diagnostico de SARS CoV-2 mostrados en el
marco tedrico como Xpert Xpress, RT-PCR, RT-LAMP, IgG, IgM e IgG/IgM (31),
fueron referencia para la aplicacion de las mismas en nuestra realidad (pruebas de
anticuerpos y pruebas de antigenos). Teniendo en cuenta la correcta aplicacion de las
mismas y muy en claro el momento o tiempo de la enfermedad en el cual debe emplearse
cada tipo de prueba diagndstica (ya que los anticuerpos no se detectan hasta pasado unos
dias del inicio de los sintomas, dependiendo del tiempo medio de evolucion clinica);
dichos estudios dan referencia y concuerdan con la presente investigacion ya que
utilizaron RT-PCR (muestras derivadas), pruebas de antigenos, pruebas de anticuerpos
(1gG, IgM e IgG/IgM) para poder brindar diagnosticos definitivos y presuntivos a los

pacientes sintomaticos respiratorios que acudieron al HRMNB periodo 2020 al 2021.
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Figura 2
Frecuencia de SARS CoV-2 por el tipo de prueba diagnoéstica, en pacientes sintomaticos

respiratorios atendidos en el HRMNB-Puno.

Ag (-)
Positivo 15%
23% Ag (+)

/ 2%

" Ag(-)
= Ag (+)
= Negativo

IgM,
1gG/1gM

Negativo
60%

Fuente: Tabla 2.

Entonces se evidencia la frecuencia de SARS CoV-2 en pacientes sintomaticos
respiratorios atendidos en el HRMNB-Puno en los afios 2020 y 2021; la presencia se dio
tanto en pacientes portadores activos en el momento de la toma de muestra IgM, 1gG/IgM,
Ag (+) (positivos), como en pacientes que pasaron el punto critico de esta enfermedad
IgG (negativos), o en las que no se detectaron la presencia del agente etiolégico Ag (-).
Indicar también que se desarroll6 més morbilidad en el sexo femenino que el masculino
de la totalidad de pacientes registrados en los afios 2020 y 2021, a pesar que se sabe que

el sexo masculino presenta mayores receptores para SARS CoV-2.

Por tanto, se alude que la pandemia afectd fuertemente a los peruanos; a pesar que
en forma errénea se creia que en zonas altas no existiria mucho impacto del SARS CoV-

2, ya que los residentes de estas zonas estaban acostumbrados y tenia defensas a los
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resfriados, pero con el pasar del tiempo estas regiones fueron las mas afectadas; ya que
no se trataba de resfrios comunes o variantes que se presentan en las zonas de altura; sino

de un agente etioldgico reciente.

Para determinar la coinfeccion de tuberculosis y SARS CoV-2, primero se
asociaron estas dos infecciones mediante una tabla cruzada, el cual muestra que el 71.8%
son casos negativos tanto para tuberculosis como de SARS-COV-2; y solamente el 1.2%
de casos dieron positivo a las pruebas diagnosticas tuberculosis y SARS COV-2. Por otro
lado, analizando individualmente el SARS CoV-2 presentd 17% de casos positivos y 83%
de casos negativos; del mismo modo al analizar individualmente la tuberculosis los casos

negativos fueron 88% y 12% de casos positivos.

Tabla 3
Tabla cruzada de casos tuberculosis versus SARS COV-2, en pacientes sintomaticos

respiratorios atendidos en el HRMNB-Puno, periodo 2020 — 2021.

Casos de TBC Total
No Si
N % N % N %
Casos de No 249 71.8% 39 11.2% 288 83.0%
SARS- Si 55 15.9% 4 1.2% 59 17.0%
COVv2 Total 304 88% 43 12% 347 100.00%
Fuente: Base de datos del autor.
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Figura 3

Casos agrupados de SARS CoV-2 y tuberculosis, en pacientes sintométicos

respiratorios atendidos en el HRMNB-Puno.
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Fuente: Tabla 3.

El estadistico Xi? mide la asociacion (34) entre la morbilidad de tuberculosis y
SARS CoV-2; en los resultados obtenidos se obtuvo el valor de p=0.107 el cual es mayor
al valor de a=0.05, que nos indica la no existencia de asociacion significativa entre las
dos variables presentes en pacientes sintomaticos respiratorios, atendidos en el HRMNB-

Puno, periodo 2020 — 2021.
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Tabla 4
Prueba de Xi2 para casos de tuberculosis versus casos de SARS CoV-2 en pacientes

sintomaticos respiratorios atendidos en el HRMNB-Puno, periodo 2020 — 2021.

Significacion Significacion Significacion
Valor DF asintdtica exacta exacta
(bilateral) (bilateral)  (unilateral)
Chi-cuadrado  2.062 1 0.151
de Pearson
Correccion de 1.487 1 0.223
continuidad
Razon de 2.347 1 0.126
verosimilitud
Prueba exacta 0.194 0.107
de Fisher
Asociacion 2.057 1 0.152

lineal por

lineal
N de casos 347

validos

Fuente: Base de datos del autor.

Posteriormente a ello, para poder determinar la coinfeccion entre tuberculosis
pulmonar y SARS CoV-2 en pacientes sintomaticos respiratorios; se realizd6 mediante
relaciéon Pearson el cual obtuvo un valor de -0.077, demostrando que no existe relacion
entre ambas infecciones; y por medio de correlacion de Spearman con un valor de -0.077
muestra la baja intensidad de coinfeccion (41). Los mismos que evidencia la inexistencia
de correlacion entre tuberculosis y SARS CoV-2, con un valor obtenido de p=0.152 el
cual es mayor al valor de a=0.05. Pudiendo asi responder a la prueba de hipétesis general,

la que plantea que no existe una correlacién significativa entre los casos de tuberculosis
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y los casos de SARS CoV-2; sin desmerecer también que durante la pandemia se redujo
la realizacion de pruebas para tuberculosis y su diagndstico oportuno, ya que todos los

sistemas de salud colapsaban por los nuevos casos de SARS CoV-2.

Tabla 5
Coinfeccidn entre casos de tuberculosis versus casos de SARS CoV-2 en pacientes

sintomaticos respiratorios atendidos en el HRMNB-Puno, periodo 2020 — 2021.

Error o
; T Significacion
Valor estandar ) )
aproximada aproximada

asintotico
Intervalo por R de Pearson -0.077 0.043 -1.436 0.152
intervalo
Ordinal por Correlacion -0.077 0.043 -1.436 0.152
ordinal de Spearman
N de casos 347
vélidos

Fuente: Base de datos.

Es relevante conocer la importancia de relacion entre tuberculosis pulmonar y
SARS CoV-2 (IgM, IgG/IgM, Ag+), para determinar la coinfeccion; que, a pesar de las
restricciones, distanciamiento social, estrategias de aislamiento y las pautas de salud
publica para la prevencion y transmision del SARS CoV-2 afectaron la prestacién de los
servicios de tuberculosis, en todos los aspectos (7). Mencionar también que la probable
disminucion estadistica de tuberculosis después del brote SARS CoV-2, ya que puede no
reflejar la verdadera incidencia de tuberculosis (8); pero en pacientes con antecedentes de

infeccion por Mycobacterium tuberculosis, se advierte una progresion no deseada (2).

Por otro lado, un estudio menciona que no existe asociacion estadistica entre

infeccion latente de tuberculosis e infeccion por SARS CoV-2 (21), pero los
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sobrevivientes a la exposicion del virus tienen mayor riesgo a adquirir tuberculosis, como
el aumento la progresion de infeccion latente a infeccion activa (26). También se
demostrd que la principal diferencia es que la tuberculosis es tratable y ain no el SARS
CoV-2, por la falta de evidencia firme en medicamentos antivirales efectivos para este

virus (12).

En tal sentido se asevera que la coinfeccion por SARS COV-2 y tuberculosis
puede aumentar el riesgo de progresion de la infeccion latente a enfermedad activa por la
inmunodepresion (26). Pero el presente estudio no muestra alto grado de coinfeccién
significativo; por la falta de atenciones de pacientes sintomaticos respiratorios
sospechosos, la falta de pruebas para el diagndstico de SARS CoV2 y el mayor interés en

la deteccidn de pacientes portadores de este virus.
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V. CONCLUSIONES

La frecuencia de tuberculosis pulmonar, segun el tipo de diagnostico confirmado
y sexo en pacientes atendidos en el Hospital Regional Manuel Nufiez Butrén-
Puno, periodo 2020 — 2021; muestra una frecuencia de 7.2% en tuberculosis
pulmonar, con 5.48% y 1.73% en el sexo femenino y masculino respectivamente.
Los mismos que muestran disminucion de tuberculosis pulmonar, en comparacion
de afios anteriores y predileccion al sexo femenino; probablemente por la mayor
demanda de pruebas para la deteccion de SARS CoV-2 en el transcurso de la

pandemia.

La frecuencia de SARS CoV-2, segun el tipo de diagndéstico confirmado y sexo
en pacientes atendidos en el Hospital Regional Manuel Nufiez Butron-Puno,
periodo 2020 — 2021; muestra una frecuencia de 34.29% entre pruebas positivas
de anticuerpos y antigenos, con 16.42% y 17.87% en el sexo femenino y
masculino respectivamente. Revelando asi la continuidad de esta enfermedad en
los primeros afios de pandemia; debido a la mayor accesibilidad a pruebas
antigénicas, anticuerpos y al crecimiento exponencial de casos SARS CoV-2 por

el descuido de la misma poblacion.

La coinfeccion entre tuberculosis pulmonar y SARS CoV-2 confirmados por
pruebas de laboratorio y diagndstico por imagenes en pacientes sintomaticos
respiratorios, evidencio 1.2% de casos positivos entre estas dos enfermedades y
el 71.8% de casos negativos; mostrando asi la presencia de coinfeccién, pero no

relacion significativa.
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VI. RECOMENDACIONES

- A los directores del HRMNB-Puno la capacitacion permanente al personal del
area de CERITS y servicio de patologia clinica, sobre el correcto registro de las
pruebas realizadas para el diagnostico de TBC pulmonar e instar a los
profesionales de salud, la correcta toma de muestra o diagndstico por iméagenes y

no desmerecer esta enfermedad, ya que se presenta también en su forma latente.

- A los directivos del area de CERITS y servicio de patologia clinica la capacitacion
continua al personal, sobre la correcta toma de muestra de pruebas realizadas para
el diagnostico de SARS CoV-2 e instar a microbidlogos, personal técnico e
investigadores el analisis del curso de la enfermedad y la correcta aplicacion de
cada prueba de laboratorio recomendados en protocolos estandarizados por el
MINSA. Asi asegurar un muestreo adecuado y evitar la presencia de pruebas

invalidas presentes en el estudio realizado.
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ANEXOS

ANEXO 1: Constancias de ejecucion del proyecto de investigacion.

REGION DE SALUD PUNO
HOSPITAL REGIONAL MANUEL NUNEZ BUTRON
UNIDAD DEAPOYO A LA INVESTIGACION Y DOCENC A,

B.V N2 0022072

CONSTANCIA

EL DIRECTOR DEL HOSPITAL REGIONAL “MANUEL NUNEZ BUTRON" -
PUNO QUE SUSCRIBE, ESTANDO A LO INFORMADO POR LA UNIDAD DE
APOYO A LA INVESTIGACION Y DOCENCIA.

HACE CONSTAR:
QUE DON: JUAN JOSE HUASCUPI CHOQUE, BACHILLER DE LA
UNIVERSIDAD NACIONAL DEL ALTIPLANO - ESCUELA PROFESIONAL
DE BIOLOGIA, EJECUTO EL PROYECTO DE TESIS TITULADO
“MORBILIDAD EN LA COINFECCION POR TUBERCULOSIS PULMONAR
Y SARCOVC - 2 EN PACIENTES SINTOMATICOS ATENDIDOS EN EL
HOSPITAL REGIONAL MANUEL NUNEZ BUTRON - PUNO, PERIODO 2020
= 2021". EN EL SERVICIO DE PATOLOGIA CLINICA (LABORATORIO DE
COVID) Y EL AREA CERITS (ENFERMEDADES TRANSMISIBLES), A
PARTIR DEL 06 JUNIO AL 08 DE DICIEMBRE DEL ANO 2022.

SE EXPIDE EL PRESENTE A SOLICITUD DEL INTERESADO, PARA LOS
FINES QUE ESTIME CONVENIENTE.

Puno 02 de Enero del 2023.

78

repositorio.unap.edu.pe

No olvide citar adecuadamente esta tesis
.|



UNIVERSIDAD
NACIONAL DEL ALTIPLANO

Repositorio Institucional

ANEXO 2: Constancias de ejecucion del proyecto de investigacion por servicios.

CONSTANCIA

El que suscribe Blgo. Sandra Cruz Molina, encargada del laboratorio COVID del Hospital

Regional Manuel Nufiez Butron, de la ciudad de Puno

HACER CONSTAR QUE:

Que el Sr. Juan José Huascupi Choque, identificado con DNI: 46001467, egresado de la
escuela profesional de Biologia, facultad de Ciencias Bioldgicas, Universidad Nacional del Altiplano,
a ejecutado el proyecto de tesis titulado: Morbilidad en la coinfeccién por tuberculosis pulmonar
y SARS COV-2 en pacientes sintomaiticos atendidos en el Hospital Regional Manuel Niiiez
Butrén-Puno, periodo 2020-2021, desde el 06 de junio al 8 de agosto del presente afio, asignandosele
los registros originales de pruebas para la deteccion de SARS-CoV 2 tanto pruebas de Ac y Ag,
cumpliendo eficientemente con la recopilacion de datos.

Se expide el presente documento, a solicitud escrita del interesado para usos y fines que vine

por conveniente.

Puno 23 de diciembre del 2022

Nombre y apellido, grado académico,
N° de colegiatura,

Sello y firma
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CONSTANCIA
El que susenbe Lic Lilana Katty Chavez Velasquez, coordinadora de los programas

presupucstales TB-1TS VIHSIDA (CERITS) y metaxenmicas del Hospital Regional Manuel Nufiez

Butron. de la ciudad de Puno

HACER CONSTAR QUE

Que el St Juan Jos¢ Huascupt Choque, identificado con DNI: 46001467, egresado de la
escuela profesional de Biologia, facultad de Ciencias Biologicas, Universidad Nacional del Altiplano,
a ejecutado el proyecto de tests titulado: Morbilidad en la coinfeccién por tuberculosis pulmonar
v SARS COV-2 en pacientes sintomaticos atendidos en el Hospital Regional Manuel Nifiez
Butrén-Puno, periodo 2020-2021, desde el 06 de octubre al 8 de diciembre del presente afio,
asignandosele los registros originales de pacientes hospitalizados y sistomaticos respiratorios para
tuberculosis; que acude cumpliendo eficientemente con la recopilacion de datos.

Se expide el presente documento, a solicitud escrita del interesado para usos y fines que vine

por conveniente.

Puno 23 de diciembre del 2022

ENFERMERA
. CERpasly -
Nombre y apellido, grado académico,

N° de colegiatura,

Sello y firma
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ANEXO 3:

Fotografias de registros originales.
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ANEXO 4: Fotografia de la ficha de recoleccion de datos.
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AUT()RILA(,ION PARA EL DEPOblTO DE TESIS O TRABAJO DE
INVESTIGACION EN EL REPOSITORIO INSTITUCIONAL

Por ¢l presente documento, Yo 4 i s

identificado con DNI_Y6 00146 ¥ en mi condicién de egresado de:

X Escuela Profesional, 00 Programa de Segunda Especialidad, [0 Programa de Maestria o Doctorado

de ’Bcaloa [a ,

informo que I claborado cl/la [ Tesis o [] Trabajo de Investigacion denominada:

“_chh]hbﬂd_zn_hjgufiwi@/n por tohecenlosis @ulmﬁnaL) SARS
oy- Y ¢ H ndides en el Hospital

R%jml_ﬂanuel Ndfez Botron -—'Punol. Peciodo 2020-2024

para la obtencion de OGrado, & Titulo Profesional o T Segunda Especialidad.

Por medio del presente documento, afirmo y garantizo ser el legitimo, unico y exclusivo titular de todos los
derechos de propiedad intelectual sobre los documentos arriba mencionados, las obras, los contenidos, los
productos y/o las creaciones en general (en adelante, los “Contenidos™) que serdn incluidos en el repositorio
institucional de la Universidad Nacional del Altiplano de Puno.

También, doy seguridad de que los contenidos entregados se encuentran libres de toda contrasefia,
restriccion o medida tecnoldgica de proteccion, con la finalidad de permitir que se puedan leer, descargar,
reproducir, distribuir, imprimir, buscar y enlazar los textos completos, sin limitacion alguna.

Autorizo a la Universidad Nacional del Altiplano de Puno a publicar los Contenidos en el Repositorio
Institucional y, en consecuencia, en ¢l Repositorio Nacional Digital de Ciencia, Tecnologia ¢ Innovacién de
Acceso Abierto, sobre la base de lo establecido en la Ley N° 30035, sus normas reglamentarias,
modificatorias, sustitutorias y conexas, y de acuerdo con las politicas de acceso abierto que la Universidad
aplique en relacién con sus Repositorios Institucionales. Autorizo expresamente toda consulta y uso de los
Contenidos, por parte de cualquier persona, por el tiempo de duracion de los derechos patrimoniales de autor
y derechos conexos, a titulo gratuito y a nivel mundial.

En consccuencia, la Universidad tendré la posibilidad de divulgar y difundir los Contenidos, de manera total
o parcial, sin limitacién alguna y sin derecho a pago de contraprestacion, remuneracion ni regalia alguna a
favor mio; en los medios, canales y plataformas que la Universidad y/o el Estado de la Republica del Peri
determinen, a nivel mundial, sin restriccion geografica alguna y de manera indefinida, pudiendo crear y/o
extraer los metadatos sobre los Contenidos, e incluir los Contenidos en los indices y buscadores que estimen
necesarios para promover su difusion.

Autorizo que los Contenidos scan pucstos a disposicion del pablico a través de la siguiente licencia:

Creative Commons Reconocimiento-NoComercial-Compartirigual 4.0 Internacional. Para ver una copia de
esta licencia, visita: https://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/4.0/

En senal de conformidad, suscribo cl presente documento.
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