Caracteristicas de la tuberculosis
durante la ultima década y su
evolucion a traves de los anos
(2000-2013). Manifestaciones
clinicas en la actualidad.
Implicacion de la inmigracion y la
infeccion por VIH

Esperanza Martinez Pagan

Director: José Velilla Marco

Coordinador: Carlos Ramos Paesa

Trabajo fin de mdster: «Iniciacion a la investigacion en Medicina»

Facultad de Medicina, Universidad de Zaragoza

Junio 2014



Trabajo fin de master «Iniciacién a la investigacion en Medicina». Esperanza Martinez Pagan

INDICE

1. INTRODUCCION ... seseaeesssesesasesesessasaeanaes 4
2. OBJETIVIOS ...ttt ettt ettt e aee e 5
3. MATERIAL Y METODOS ........coeeeeeeeeeeeeeeeeeereeeeeeeeeseveseseeeessseseseseseseaens 5
4. RESULTADOS. ...ttt ettt 10
4.1. Caracteristicas generales.............cccueeeecvuvveeeeseciieeeeessiiiveeeennnans 10

4.2. INfeCCiON POI VIH....ccveeeeiiiieeeeeiiieeeeeeiieee e eeeiieee e essiivea e e 12

4.3, INMUGIACION c.coeeeee ettt e st e e sssitreaeeenaes 13

4.4, RESISEENCIAS .....ueeeiiiiiieiiiiiiiiiiiiies ittt 14

4.5 Evolucion temporal .............cceeeecuveeeeeesiiiieeeessiiiieeeesssiiieeeesnans 16
4.6.Caracteristicas clinicas en la actualidad (2006-2013)................ 19
4.6.1.Clinica 'y comorbilidad ...............ccceeveecuvveeeieseiiiienannaas 19

4.6.2.Clinica en poblacion VIH..............ccoeeevvveeeesecinnenaennas 21

4.6.3. Clinica en poblacion Inmigrante...............cccovuvveeennnnn. 22

4.6.4. Afectacion radiolOgicaQ...........cceeeeeeeecuvveeieessiiiieraenaans 23

5. DISCUSION ...ttt sttt sttt 24
5.1. ASPectos GENerales ...........ccouucuueeeeeessciiieeeesiiiiiiieeessiiiieeeeenans 24

5.2 VIH et 25

5.3, INMIGIACION ..ottt e s 26

5.4, ReSISEENCIAS......ueeeiiiiiieviiiiiiiiiiiiii ittt 28

5.5. Clinica actual (2006-2013) .........uueeeeeeeeeieeeeeeeiiieeeeeeeeieeeeaeeans 29

5.6. RAAIOIOGIA ..ot 30

6. CONCLUSIONES.......c..eeeeeeeee ettt 32

7. BIBLIOGRAFIA ...ttt sssas e nsnnnas 34



Trabajo fin de master «Iniciacién a la investigacion en Medicina». Esperanza Martinez Pagan

iNDICE DE TABLAS Y FIGURAS

1. TABLAS
Tabla 1. Distribucion por afios de ingresos totales en la UEI, casos
totales, % segun poblacion.............cccccvuveeeeevvciiveeeeessiiinnnnnn, 10
Tabla 2. Distribucion por grupos de edad en poblacion autdctona,
inmigrante, VIH/NO VIH .........c..oeeeeeeeeeeeeeeeieeeeeireeeecvveeenne, 11
Tabla 3. Resistencias totales a INH, a RF, a RF+INH, a fdrmacos
diferentes a INH o RF y n? de farmacos implicados.
Relacion con VIH € inmigracion .............ccccceeeeeeeecuvveesesnennnnn 15
Tabla 4. Resistencias totales a INH, a RF+INH, a farmacos diferentes
a INH o RF. Relacion con lugar de inmigracion .................... 16
Tabla 5. Distribucion anual de resistencias totalesy a INH................... 18
Tabla 6. Carcateristicas de los pacientes ingresados con TBC

teniendo en cuenta VIH e inmigracion ...............cccccecvveenn.. 21

2.FIGURAS
Figura 1. Distribucion de casos de TBC por grupos de edad ................. 11

Figura 1b. Distribucion por grupos de edad en poblacion autdctona,

inmigrante, VIH/NO VIH ............oeeeeeeeeeeieeeeiieeeeiieeeecveeeenne, 11
Figura 2. Diagndstico con / sin microbiologia .................ccccceuveevvannie.. 12
Figura 3. Distribucion de poblacion autdctona y extranjera................. 13
Figura 4. Distribucion de casos de TBC en inmigraciony VIH ............... 14
Figura 5. Distribucion por afos de TBC segun poblacion...................... 17

Figura 6. Procedencia de TBC en inmigrantes antes y después de
2006 (%) coeeeeeeeeeieeeeeee et 17
Figura 7. Distribucion anutal de % de resistencias totales y a INH........ 18

Figura 8. Distribucion de patologia asociada a TBC (%) .........cceeeeuee... 20



Caracteristicas de la tuberculosis durante la ultima década y su evolucién a través de los afios (2000-2013).
Manifestaciones clinicas en la actualidad. Implicacién de la inmigracién y la infecciéon por VIH

1. INTRODUCCION

La tuberculosis (TBC) es una enfermedad transmisible, producida por
especies del género Mycobacterium, que puede afectar a practicamente

cualquier érgano, siendo la forma mas frecuente la pulmonar.

Las especies agrupadas en el complejo Mycobacterium tuberculosis,
responsables etiologicos de la TBC, son: M. tuberculosis, M. Africanum, M.
Bovis, M carprae, M caneti, M Microti y M. Pinnipedii. En nuestro medio, M.
tuberculosis es el agente etiologico habitual, ya que la especie africana es
excepcional vy la transmision de M. bovis casi ha desaparecido al generalizarse
el consumo de productos lacteos pasteurizados. El resto de especies citadas,

son causantes de zoonosis, en menor medida que M. Bovis.

La tuberculosis sigue siendo un importante problema sanitario a escala
mundial, declarado como emergencia sanitaria por la Organizacion Mundial de
la Salud (OMS) en 1996, década en la que se observé una tendencia
ascendente de casos en todos los paises, debido a la expansion mundial de la
infeccion por VIH (virus que favorece la aparicion de TBC). Segun datos de
esta organizacion, la cifra de nuevos casos en 2012 fue de 8,6 millones y 1,3
millones murieron por esta causa (". La tasa mundial de nuevos casos viene
disminuyendo desde hace una década, aunque el ritmo es todavia lento (2%

anual).

Dentro de la Unién Europea, Espafna es considerada un pais de baja
incidencia de TBC (<20 casos /100.000 habitantes) . Las tasas siguen
también su tendencia descendente, y hasta en un 30% de los casos proceden
de poblacion extranjera, cifra que tiende a estabilizarse desde el afio 2009,
aunque varia mucho dependiendo de las comunidades autonomas, con mayor
porcentaje de casos de inmigrantes en Madrid y Barcelona (en torno a 50% de
los casos) y menor en Galicia y Extremadura (3 y 6%)

Durante la ultima década se han producido cambios en la epidemiologia de

la TBC en Europa, modificandose tanto la presentacion como el manejo de la
4
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misma®. La disminucién de casos asociados a VIH y el aumento de casos en
poblacion inmigrante procedente de areas endémicas y la elevada presencia de
resistencias primarias en ciertas poblaciones migratorias hacen necesario
prestar atencidén a estos cambios epidemiologicos y al manejo clinico que esto

supone.

Segun datos del gobierno de Aragodn, la tasa actual de TBC en dicha
comunidad en 2012 fue de 12,4 casos /100.000 habitantes, también con una
tendencia estable aunque ligeramente descentendte desde el afio 2007. La
tasa en poblacién extranjera es del 32%. En cuanto a las resistencia a
farmacos, de entre los casos registrados desde 2006 con resistencia a
isoniazida representa el 5%, los casos multiresistentes supusieron el 3% y no

hubo casos extremadamente resistentes 4

2. OBJETIVOS

El objetivo de este trabajo es analizar como se manifiesta clinicamente la
TBC en la actualidad, teniendo en cuenta la implicacion de la inmigracion, el
VIH y el perfil de resistencias con el que nos podemos encontrar, valorando los

cambios producidos en este sentido durante los ultimos 14 afos.

3. MATERIAL Y METODOS

Se han analizado todos los casos de TBC ingresados en la Unidad de
Enfermedades Infecciosas (UEI) en el hospital Universitario Miguel Servet de
Zaragoza (HUMS), entre los afios 2000 y 2013.

Se trata de un estudio descriptivo, retrospectivo de un total de 797 casos.
Los datos han sido obtenidos a partir de informes de alta de la UEIl y de la
historia clinica electrénica. Se recogen los datos demograficos vy
epidemiologicos entre el periodo de afos 2000 a 2013 (797 casos) y los datos
clinicos entre los afios 2006-2013 (408 casos). Solo se recogen datos clinicos,



Caracteristicas de la tuberculosis durante la ultima década y su evolucién a través de los afios (2000-2013).
Manifestaciones clinicas en la actualidad. Implicacién de la inmigracién y la infecciéon por VIH

radiolégicos y analiticos de los ultimos 7 afos con intencibn de poder

establecer un patron actual de presentacion clinica, radiolégica y de

resistencias.

Los criterios de inclusion fueron:

- Pacientes ingresados en la UEIl con diagnostico al alta de TBC en

cualquiera de sus formas clinicas. El diagnostico se podia realizar

mediante:

Confirmacion microbiologica:

Aislamiento en cultivo de un microorganismo del complejo
Mycobacterium tuberculosis

Demostracion de bacilos acido alcohol resistentes por
microscopia

Deteccion molecular de material genético del complejo
Mycobacterium tuberculosis mediante técnicas de amplificacion
de DNA (PCR).

En los casos en los que no se pudo conseguir confirmacion

microbiolégica, se consideré caso de TBC aquel que presentara

signos y sintomas compatibles con enfermedad tuberculosa, en

ausencia de otra enfermedad que los explique. Lo definimos en

nuestro estudio como caso diagnosticado con criterios clinico-

radiolégicos, anatomopatoldgico (con granulomas necrotizantes en

estudio histoldégico) o terapéutico (caso compatible con respuesta a
tratamiento tuberculostatico).

- Edad mayor de 18 afios

Los criterios de exclusion fueron:

- Diagnostico microbiologico de otras micobacterias diferentes a

Mycobacterium tuberculosis complex

— Edad menor de 18 anos

Las variables recogidas en el estudio (segun la ficha de recogida de datos

incluida como Anexo |), fueron las siguientes:

- Afo en el que se produce el ingreso con diagnodstico de TBC
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- Si se producian varios ingresos por el mismo motivo, se unificaban
los datos en una sola ficha, indicando como afio el primer ingreso
con diagnéstico de TBC.

Sexo: varon o mujer

Edad

- Clasificacién segun grupos de edad
- 18 a 25 afos

26 a 50 afos

50 a 65 afos

Mayores de 65 afos
- Segunda clasificacion por grupos de edad
- Menores de 50 afios
- Mayores de 50 afios
VIH positivo o negativo
Inmigracion
~ Continente: América, Africa, Asia, Europa del Este, Europa
Occidental y Oceania.
- Se considero Europa del Este como categoria independiente por
la alta prevalencia de TBC en paises de dicha zona, las altas
tasas migratorias en nuestro pais y por la relevancia en cuanto a
resistencias presentes.
- Pais de origen
Datos micribiologicos:
- Presencia de cultivo positivo para Mycobacterium Tuberculosis
complex.
- Baciloscopia positiva o negativa y cuantificacion de la misma:
- Negativo: no se observan bacilos acido alcohol resistentes
(BAAR) en 100 campos observados.
- Positivo +: se observa menos de un bacilo por campo en
promedio en 100 campos observados.
- Positivo ++: se observa de 1 a 10 bacilos por campo en

promedio en 50 campos observados.
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- Positivo +++: Se observan mas de 10 bacilos por campo en
promedio en 20 campos observados.

- Origen de la muestra recogida para el diagnostico: esputo, pleura,
puncion aspiraciéon con aguja fina de adenopatia, biopsia, liquido
ascitico.

Organos afectados por la TBC, considerando como categorias los

siguientes: pulmon, pleura, ganglionar, patrones mixtos (indicando

organos afectados), otros 6rganos.

- Se realizd6 una categoria diferente para valorar la afectacion
pulmonar (excluyendo afectacion pleural) o extrapulmonar

Resistencia a farmacos

- Presencia de resistencia a farmacos tuberculostaticos.

- Resistencia a Isoniazida

- Resistencia a Rifampicina

- Resistencia a otros farmacos distintos a Isoniazida o Rifampicina.

- Resistencia combinada a Isoniazida y Rifampicina

- Numero de farmacos para los que presenta resistencias.

Variables analiticas

Leucocitos

- Leucocitos T CD4 en caso de VIH positivo
- Plaquetas
- Hemoglobina
- Velocidad de sedimentacion globular (VSG)
- Albumina
Datos radiologicos
- Radiografia de torax normal o anormal
- En caso de radiografia de térax anormal:
- Afectacion de lobulos superiores, I6bulo medio o lingula y Iébulos
inferiores (y las combinaciones en caso de afectacion multilobar)
- Afectacion unica de l6bulos superiores
- Afectacion izquierda, derecha o ambas
- Presencia o no de cavitacion

- Numero de cuadrantes afectados en la radiografia
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- En caso de VIH positivo
- Con terapia anti-retroviral (TAR) o no.
- Antecedentes o comorbilidad asociada
- Presencia o no de comorbilidad
- Tipos de comorbilidad
- Cardiovascular
- Hepatopatia cronica
- Diabetes Mellitus
- Renal
- Psiquiatrica
- Gastrointestinal
- Osteoarticular
- Neoplasica
- Infeccion
- Otros
- Tabaquismo
- Enolismo

- Tiempo de hospitalizacion.

Se realizara un estudio estadistico, con comparacion de variables
categoricas con chi cuadrado o test de Fisher (cuando el numero de casos es
pequefo), el grado de asociacion con odds ratio, T student para variables
cuantitativas y estudio multivariante con analisis de Regresion Logistica;
significacién p<0,005
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4. RESULTADOS

4.1. Caracteristicas generales

El Hospital Miguel Servet (HMS), con 1345 camas instaladas, atiende a una
poblacion de 377.976 habitantes en Aragdn. En total se recogieron 797 casos
de TBC en 13 afnos, que suponen el 13,15% de los 6060 ingresos en la UEI
durante este periodo (tabla 1) y una tasa aproximada de 15,06 casos/100.000
habitantes y afio (tasa extraida de la poblacion que atiende el HMS).

Se observa una tendencia a la estabilidad, con pico maximo en el afno 2008
(80 casos, que suponian el 17,3% de los ingresos totales de ese afio) y
descenso a partir de ese momento, con tasa minima en el afio 2013 (25 casos,
6,6% respecto a ingresos totales de ese mismo afio).

Tabla 1. Distribucién por afios de ingresos totales en la UEI, casos de TBC, % segun poblacién

Ao 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013

Ingresos 455 463 457 431 479 450 420 416 462 451 386 427 389 374
TBC 60 70 49 76 71 64 55 54 80 49 50 50 45 25
TBC/Ingresos (%) 95 1,5 78 121 11,3 10,1 8,7 129 173 102 129 11,7 11,5 6,6
VIH 22 18 21 25 34 21 15 13 11 5 8 7 7 3
VIH/TBC (%) 36,6 25,7 428 328 478 328 272 24,07 13,7 10,2 16 14 155 12
Inmigrantes 8 11 6 18 14 27 18 23 38 23 27 26 19 8
Inmigrantes/TBC (%) 13,3 157 122 23,6 19,7 421 32,7 425 475 46,9 54 52 42,2 32

Durante el periodo estudiado, hay predominio de hombres (597 casos,
74,9%); son en su mayoria jovenes, de edad preferente entre los 25-50 afios
(444 casos (55,7%) (Figura 1); Al analizar la edad por grupos poblacionales,
tanto en inmigrantes como en autoctonos hay mayoria de jévenes, con
predominio en todos los casos de edad entre 25-50 afios, tal y como se
observan en la figura 1b y tabla 2. Son menores de 50 afios un total de 592
casos, (74,2%). El mayor numero de casos mayores de 50 afios se da en
poblacion autéctona, no VIH (156 casos, 19,57%).

10
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Figura 1. Distribucion de casos de TBC por grupos de edad
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Figura 1b. Distribucién por edad y grupos poblacionales: autoctonos,
inmigrantes. VIH/no VIH

160
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Tabla 2. Distribucién por grupos de edad en poblacién autéctona e inmigrante, VIH/no VIH

18-25 25-50 50-65 >65

Autoctonos

VIH

83 127 14 3
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En cuanto al diagnéstico, 179 (22,4%) fueron diagnosticados por criterio
clinico-radiolégico-terapéutico-anatomopatolégico (es decir sin  criterio
microbioldgico) (figura 2). Es mas frecuente tener diagndstico microbioldgico a
menor edad <50 anos (OR: 1,69 (1,18-2,43) p-valor: <0,01); también se

observa un mayor numero de diagndsticos con datos microbiolégicos a partir
del ano 2006 (OR: 1,44 (1,03-2,02) p<0,05).

Figura 2. N =797

SIN Micro
22%

CON Micro
18%

4.2. Infeccién por VIH

Son VIH positivos 210 casos (26,3%); el VIH cada vez es menos frecuente
en asociacién a TBC, descendiendo esta asociacion después del 2006 (OR:
0,35 (0,25-0,49; p<0,01). De entre todos los casos de VIH y comparando entre
el grupo de extranjeros y no extranjeros, el VIH se asocia menos a inmigracion
(OR: 0,39 (0,27-0,57; p<0,01), siendo su procedencia con mas frecuencia de
Africa, con 28 casos (66,7%) y menor de Europa del Este, con 4 casos (9,52%).

Se realiza un analisis multivariante segun modelo estudiado,
comprobandose que el VIH se asocia independientemente a ser autoctono
(OR: 4,4 (2,6-7,5); p<0,01), ser hombre (OR: 4,4 (2,6-7,5); p<0,01) y mayor
frecuencia de afectacion extrapulmonar (OR: 12,2 (7,5-19,7); p<0,01).

12
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4.3. Inmigracion

Son 269 casos (33,7%), de procedencia preferente del continente africano.
La procedencia de casos segun continente ha sido: Africa 117 (43,49%),
Europa del Este 80 (29,7%), América 60 (22,3%), Asia 8 (2,9%) y resto de
Europa 4 (1,4%) (figura 3).

Su lugar de origen es de hasta 41 paises diferentes, siendo los mas
frecuentes: Rumania 68 (25,5%), Marruecos 27 (10,5%), Ecuador 18 (6,7%),
Senegal 14 (5,2%) y Guinea Ecuatorial 13 (4,9%).

La inmigracién a lo largo de los afios esta progresivamente mas implicada
con la TBC, siendo esta relacion estadisticamente significativa al comparar los
periodos de tiempo de antes y después del afio 2006 (OR: 3,16 (2,31-4,32);
p<0,01). No hay asociacion entre inmigracion e infeccién por VIH (figura 4).

Figura 3. Distribucion de poblacion autéctona
y extranjera

Autoctonos
66%

® Africa ® Europadel Este ® América ® Asia @ Resto de Europa
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Figura 4. Distribucion de casos de TBC en inmigracion y VIH.
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4.4. Resistencias

De todos los casos con datos microbiolégicos (618), hay un total de 51
casos con algun tipo de resistencia (8,3%), de los cuales: 39 casos de
resistencia a isoniacida (INH) (6,4%), 11 casos de resistencia a rifampicina
(RF) (1,8%), 28 casos de resistencia a otros farmacos no INH o RF (4,6%), 10
casos de resistencia combinada a INH y RF (1,65%). En los casos en los que
habia algun tipo de resistencia, se presentaba de forma combinada a 2 o mas
farmacos en el 44,8% de los casos (tabla 2). No se observa ningun caso de
TBC extremadamente resistente (definida como resistencia a INH, RF, a todas
las fluorquinolonas y a por lo menos uno de tres medicamentos inyectables de

segunda linea como amicacina, kanamicina o capreomicina).

En el subgrupo de poblacion de VIH se observa una menor tasa de
resistencia global con 11 casos (7,24%) vs 40 casos (8,7%); menor tasa de

14
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resistencia a INH con 8 casos (5,2%) vs 31 casos (6,7%), aunque sin
significacion estadistica (tabla 3).

Tabla 3. Resistencias totales a INH, a RF, a RF+INH, a farmacos diferentes a INH o RF y n° de
farmacos implicados. Relacion con VIH e inmigracion.

Resistencias n?-(%) Total VIH No VIH Inmigrantes  Autéctonos
Global 51 (8.3) 11 (7,24) 40 (88.,7) 24 (11,1)* 27 (6,8)*
INH 39 (6.4) 8 (52) 31 (6,7) 21 (9.7)* 18 (45"
RF 1 (1.8) 3 (1,9 8 (1,7) 6 (2.7) 5 (1,2)
INH+RF 10 (1.65) 2 (1.3 8 (1,7) 6 (2.8) 4 (1,02)
F.no INH o RF 28 (4.60) 5 (32 23 (5,03) 12 (5,5) 16 (4,06)

N° farmacos resistentes

1 27  (55.10)
11 (22.45)
5 (10.20)
5 (10.20)
1 (2.04)

Solo se marca lo significativo * p=0,06 ** p<0,05

En el subgrupo de poblacion inmigrante se observa una mayor tasa de
resistencias, con 24 casos (11,1%) vs 27 (6,8%) (p=0,06); mayor tasa de
resistencia a INH con 21 casos (9,7%) vs 18 casos (4,5%) (p=0,012); mayor
tasa de resistencia a RF con 6 casos (2,7%) vs 5 casos (1,2%); y mayor tasa
de resistencia combinada a INH y RF con 6 casos (2,8%) vs 4 casos (1,02%),
aunque estos ultimos 3 casos sin significacion estadistica (tabla 2).

Se han analizado también las resistencias en poblacién inmigrante segun
continente de origen, siendo:
- Resistencia global: Europa Este 14 (20,9%), América 4 (7,8%) y Africa 6
(6,8%)
- Resistencia a INH: Europa Este 14 (20,9%), América 3 (5,8%) y Africa 4
(4,5%)
- Resistencia combinada a INH y RF: Europa Este 5 (7,4), América 1 (1,9)

y ninguno en Africa.

15



Caracteristicas de la tuberculosis durante la iltima década y su evolucion a través de los afios (2000-2013).
Manifestaciones clinicas en la actualidad. Implicacion de la inmigracion y la infeccién por VIH

En los casos procedentes de Europa del Este, se observa una mayor
probabilidad de tener resistencia global (OR: 3,64 (1,52-8,71) p<0,01), a INH
(OR: 5,32 (2,03-13,90) p<0,01) a INH y RF de forma combinada (Fisher:
p<0,05) y a otros farmacos no INH ni RF (OR: 4,88 (1,41- 16,83) p<0,01) (tabla
4).

Tabla 4. Resistencias totales a INH, a RF+INH, a farmacos
diferentes a INH o RF. Relacion con lugar de inmigracion.

Resistencias% Europa Este América Africa
Global 14 (20,9) 4 (7.8) 6 (6,8)
INH 14 (20,9) 3 (5,8) 4 (4,5)
INH+RF 5 (7,4) 1 (1,9 0

CHINGEL:G 8 (11,9) 2 (3,9) 2 (2,2)

4.5 Evolucion temporal

Durante estos 14 anos, la tasa de TBC se mantiene mas o menos
constante, aunque parece iniciar su descenso a partir de 2012. Los casos en
poblacion VIH desciende, sobre todo a partir del afno 2007; los casos en
poblacion inmigrante aumentan a partir del aio 2006, teoricamente siendo la
poblacién responsable del mantenimiento de la tasa estable de TBC, aunque a
partir del 2013 parece inventirse nuevamente esta tendencia (figura 5).

16
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Figura 5. Distribucion por anos de TBC segun poblacion (%)
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En el subgrupo de poblacién inmigrante, se incrementan los casos
procedentes de Europa del Este y Africa a partir del afio 2006, mientras que se
mantienen los de América (figura 6).

En cuanto a las resistencias y su evolucion termporal a lo largo de los afios,
tanto la tasa de resistencia global como la resistencia a INH se mantiene
estable, sin encontrar diferencias estadisticamente significativas antes o

después del afio 2006 (tabla 5, figura 7)

Tabla 5. Distribucion anual de
resistencias totales y a INH (N° - %)

Ano R total R INH
(6.6) 4 (6,6)
(5,7) 3 (42
(6.1) 2 4
(2,6) 2 (2,6)
(5.6) 3 (42
(5.4) 3 @
(5.4) 3 (54)

(5) 3 37
(5,5) 3 (5.5)
(5.5) 3 (5,5)

(4) 10

(18) 5 (10)
(11,1) 3 (6,6)
(4) 1T @

Figura 7. Distribucién anual de % resistencias totales y a INH
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4.6.Caracteristicas clinicas en la actualidad (2006-2013)

4.6.1.Clinica y comorbilidad

Se analizan los datos clinicos de los afios 2006 a 2012, con la intencidon de

exponer la presentacién mas actual de la TBC en nuestro medio.

La afectacién pulmonar continia siendo el patron clinico mas prevalente,
con 313 casos (76,7%). La afectacion extrapulmonar se observa de forma
elevada, presente en 95 casos (23,2%), siendo la presentacidon mas frecuente
la combinada con la pulmonar, con 57 casos (13,9%) seguida de la forma
ganglionar, con 48 casos (11,7%) y la afectacion pleural (sin afectacion
pulmonar) con 31 casos (7,5%).

En 188 casos, un alto porcentaje (46,08%) se observa comorbilidad
asociada con la TBC, encontrandose dos o mas comorbilidades en 98 casos
(52,2%). Por orden de frecuencia segun el tipo de patologia son: hepatopatia
59 (31,3), infeccion 29 (15,4), respiratorio (EPOC) 21 (11,1), patologia
cardiovascular 30 (15,9), neuropsiquiatrico 21 (11,1), digestiva 18 (9,5),
diabetes 17 (9,04), neoplasica 17 (9,04), renal 13 (6,9) y osteoarticular 8 (4,2)
(figura 8). Tanto tabaquismo como enolismo importantes se observan en 109

(26,7%) y 52 (12,7%) casos respectivamente.
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Figura 8. Distribucion de patologia asociada a TBC (%)
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Los parametros de diferentes pruebas se expresan en la tabla (tabla 6), y
llama la atencion la escasa elevacion de leucocitos (9281,3, DE 8523,1) y VSG
(71,8, DE 36,07) mientras que las plaquetas estan elevadas (322512,5, DE
142507,2).

En cuanto a la baciloscpia, es positiva en el 71,6% de los casos de TBC con
afectacion pulmonar y el 57,5% de los casos presentaban mas de 10 bacilos

por campo (cuantificacion con tres cruces en la baciloscopia).
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Tabla 6. Caracteristicas de los pacientes ingresados con TBC teniendo en cuenta VIH e inmigracién

Total VIH No VIH Inmigrantes Autéctonos
N 1749 Ingresos 408 69 (16,9) 339 (83,1) 187 (45,8) 221 (54,2)
Pulmonar 313 (76,7) 26 (37,6) 287 (84,6) 144 (77,0) 169 (76,4)
Extrapulmonar 95 (23,2) 52 (62,3)" 43 (15,3)* 169 (22,9) 144 (23.5)
Pulmonar + 57 (13,9) 31 (44,9) 26 (7,6)* 26 (13,8) 31 (14,03
Extrapulmonar
Ganglionar 48 (11,7) 22 (53) 13 (3,1)* 26 (13,8) 22 (9,9)
Pleural 31 (7,5)
Meningea 7 (1,7) 3 4 1 3
Miliar 6 1 5 4 2
Espondilodiscitis 6 1 5 1 5
Genitourinaria 2 1 1 1
Peritoneal 2 1 1
Laringea 1 1 1
Intestinal 1 1 1
Amigdalar 1 1 1
Pericardica 1 1 1
Hepatica 1 1 1
Suprarrenal 1
N° érganos > 2 67 (16,4) 33 (47,8)* 35 (10,3)* 28 (14,9) 40 (18,1)
Sexo varén 293 (71,8) 55 (79,7) 238 (70,2) 132 (70,5) 161 (70,8)
Edad 41,07 (15,7) 40,02 (8,5) 41,2 (16,9)* 33,6 (10,8) 47,3 (10,5)
Leucocitos 9281 (8523,1) 5788 (2509,5) 10143 (9543,9)* 6590 (2296,7) 6362 (3360,3)
CD4 283,4 (337,8)
Hb 12,4 (2,4) 10,8 (1,9)* 12,7 (2,5) 11,3 (1,7) 10,9 (2,08)
Plaquetas 322512 (142507) 215891 346389 296242 229446
(105598,6)* (141315,6)* (136998,4) (148239,1)
VSG 71,8 (36,07) 89,6 (29,1)" 67,5 (35,9)" 89,4 (30,7) 80,8 (31,6)
Albumina 3,1(0,8) 2,6 (0,6)" 3,2(0,2)* 2,7 (0,4) 2,5(0,7)
Baciloscopia (+) 220 (71,6) 18 (38,3) 202 (77,6)* 126 (67,3) 88 (39,8)
Estancia (dias) 17,4 (19,8) 22,3 (13,6)** 17,1 (21,4)* 17,8 (9,3) 24,1 (16,3)

Solo se marca aquellos que son significativos con valores de *p>0,01 y

**p<0,05; el resto no es significativo.

4.6.2.Clinica en poblacion VIH

Las caracteristicas clinicas diferenciales en la poblacion VIH se estudian en
un total de 69 casos (16,91%), de los cuales:

- Recibian terapia antiretroviral (TAR) 29 (42,03%)

- Son en su mayoria varones (55 casos, 79,9%)
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- Son mas jovenes que la poblacién no VIH (asociacion con edad menor
de 50 afos con OR:1,20 (1,09-1,33) p<0,01).

- Es mas frecuente la afectacion extrapulmonar y ganglionar
(extrapulmonar OR: 8,72 (4,95-15,39) p<0,01, ganglionar OR: 11,73
(5,54-24,86) p<0,01)

o La afectacion extrapulmonar se asocia asi mismo con cifras
menores de leucocitos T CD4 (153,4 (409,5) vs 438,8 (173,8)
p<0,01)

- También asocian un mayor numero de casos con afectacion de mas de
dos 6rganos (OR: 8,29 (4,56-15,07) p<0,01)

- Es menos frecuente que la baciloscopia sea positiva (OR: 0,17 (0,09-
0,34) p<0,01)

- La estancia media es mayor (22,3 (13,6) vs 17,1 (21,4) p=0,05)

- En cuanto a valores analiticos, se obsevan niveles menores de
leucocitos totales (5788,7 vs 10143,5 p<0,01), hemoglobina (10,8 vs
12,7 p<0,01), albumina (2,6 vs 3,2 p<0,01) y plaquetas (215891,9 vs
346389,4, p<0,01) y mayores niveles de VSG (89,6 vs 29,1, p<0,01).

4.6.3. Clinica en poblacién Inmigrante

En cuanto a las caracteristicas clinicas de la poblacion inmigrante, se

estudia un total de 187 casos, de los cuales:
- Son en su mayoria varones (132 casos, 70,5%)

o Mas de la mitad de los hombres con TBC 68 (51,5) procede de
Africa mientras que en Europa del Este y América predominan las

mujeres, 23 (41,8) y 17 (30,9) respectivamente.

- La procedencia preferente es del continente africano 79 (42,2) y de
Europa del Este 61 (32,6)

- Rumania, Marruecos, Ecuador, Guinea Ecuatorial y Senegal son los

paises de origen mas frecuentes.
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- La inmigracion no se asocia mas a afectacion extrapulmonar, salvo los
procedentes de Africa, que si asocian con mayor frecuencia afectacion
extrapulmonar (OR 1,99 [1,16-3,40] p<0,01) situacién que se sigue
asociando cuando eliminamos a la poblacion VIH-africana, que podria
introducir un sesgo (OR 2,39 [1,22-4,66] p<0,01).

- Tienen una edad media menor con 33,6 afios (10,8) vs 47,3 afos (16,5)
p<0,01

4.6.4. Afectacion radiolégica

Al considerar solo los casos de TBC pulmonar, de un total de 313 casos, en
19 (5,1%) se observa radiografia de térax normal. En los casos en los que

habia alteraciones radiolégicas, la afectacion segun numero de cuadrantes es:

Un cuadrante: 184 casos (52,4%)

Dos cuadrantes: 105 casos (29,9%)

Tres cuadarantes: 17 casos (4,8%)

Cuatro cuadrantes: 45 casos (12,8%)

La afectacidn unica de I6bulos superiores se observa en 227 casos (64,6%),
la cavitacion en 155 casos (44,1%) y en estos es mas frecuente la presencia de
baciloscopia positiva (OR: 4,23 (2,27-7,86) p<0,01).

Los VIH asocian mas radiografia de torax normal (OR: 4,46 (1,71 vs 11,66)
p<0,01) y en mayor numero de casos no presentaban cavitacion (OR: 4,28
(1,92-9,55) p<0,01)
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5. DISCUSION

5.1. Aspectos generales

Los casos de TBC en la UEI del hospital Miguel Servet han ido
disminuyendo a lo largo de la ultima década, pero sin el descenso que seria
esperable, por aumento de casos en poblacidén inmigrante durante los ultimos

anos.

Como en todas las series de pacientes a nivel nacional hay predominio de
hombres (75%) y en su mayoria jovenes, de edad preferente entre los 25 y los
50 afos (55,7%). Estos datos nos indican que, en nuestra poblacion, la
mayoria de casos se trata de infecciones recientes, lo que difiere con datos de
otros paises con mejor control de la enfermedad, donde el pico maximo de
edad se encuentra en mayores de 65 afos, considerandose reactivacion de
infeccion latente ®®. Las diferencias de género, han sido estudiadas también
en otros estudios epidemiologicos, que sugieren puedan estar relacionadas con
raza y etnia, siendo la ratio hombre:mujer en caucasicos de 2:1. Hay varias
teorias etiopatogénicas en estudio en estos momentos que intentan esclarecer
el mayor riesgo de infeccidn tuberculosa en poblacion masculina, que incluyen
el estudio de polimorfismos genéticos, diferencias hormonales, diferencias en la
anatomia y fisiologia del tracto respiratorio superior (distribucién de grasa
alrededor de faringe y via aérea superior), metabolismo, etc. aunque de

momento ninguna es concluyente ).

En nuestro estudio, en un alto porcentaje de casos (22,4%), se realiz6 el
diagndstico sin confirmacion microbiologica. El diagndstico microbioldgico
positivo se ha asociado a ser menor de 50 afios y al periodo posterior al afio
2006. La comparacion con otras series es dificil porque en la mayoria de
estudios se recogen datos de series de tuberculosis confirmada
microbiolégicamente o solo los casos de afectacidon pulmonar (en los que
suponemos es mas facil la recogida de muestra para estudio microbioldgico).
Segun la serie de 500 casos de una unidad monografica de tuberculosis, de los
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486 en los que se realizé cultivo, fue positivo en el 75,7% de los casos®, cifras
similares a las de nuestra serie. En cuanto a las diferencias observadas en los
grupos de edad, es probable que haya mayor grado de respuesta inflamatoria
en personas jovenes, lo que facilita la positividad de las muestras. Las técnicas
de cultivo han ido mejorando durante los ultimos afos, estandarizandose la
utilizacion de métodos de biologia molecular en el diagndstico, a lo que

atribuimos la asociacidon de diagndsticos microbioldgicos a partir del afio 2006.

5.2. VIH

La infeccion por VIH produce una inmunodeficiencia celular, con descenso
de linfocitos CD4 y alteracion de la funcidbn macrofagica, o que supone un
aumento del riesgo de primoinfeccién por M. Tuberculosis, la progresion de una

enfermedad activa y la reactivacion de una infeccion latente ©.

La disminucion de nuevos casos de VIH y el mejor control inmunoldgico,
gracias a la terapia antirretroviral ' ' hacen que la asociacion entre VIH y
TBC sea cada vez menos frecuente, como se demuestra también en nuestra
muestra, siendo este descenso mas marcado a partir del afio 2006. Aun asi, los
datos contrastan con la proporcidon observada en otras series, donde la
infeccion por VIH ser sitia en torno al 6% *? variando en nuestro caso entre el
36,6% y el 10,2%, que podria explicarse por las caracteristicas de nuestra
Unidad que atiende un mayor numero, por no decir a todos, de infectados de

nuestra Area.

En nuestro medio, no hay asociacion entre VIH e inmigracion; cuando
aparece, la mayor parte de los inmigrantes con VIH son de origen africano
(66,6%). Por tanto el mantenimiento de tasa de TBC por parte de la poblacion
inmigrante no va ligado a la coninfeccion por VIH.
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El 42,03% de los pacientes recibian tratamiento antirretroviral (TAR) en el
momento del diagndstico de TBC y presentaban cifras relativamente bajas de
leucocitos CD4 (238,4 DE 337,8). No era propdsito de este trabajo por lo que
no hemos podido determinar cuantos diagndsticos de VIH se realizaron de
forma conjunta al de TBC, lo que implicaria un cierto retraso en el inicio de TAR
en pacientes seleccionados (para evitar toxicidad y reacciones paraddjicas

seguin las recomendaciones de las guias de tratamiento de TBC) '),

En los coinfectados observamos con mayor frecuencia afectacion
extrapulmonar, ganglionar y de mas de dos drganos, asi como un mayor
numero de casos de afectaciéon pulmonar que presentan radiografia de torax
normal y baciloscopia negativa, datos que se observan de forma similar en
otros estudios'*'®. También se encuentran diferencias en los parametros
analiticos estudiados, con menores niveles de leucocitos, hemoglobina,
albumina y mayores niveles de plaquetas y VSG. Todas estas diferencias nos
hacen pensar que por un lado es mas dificil el diagndstico de TBC en paciente
VIH y el estado clinico al momento del diagndstico es peor.

El analisis multivariante realizado indica una asociacién independiente entre
VIH y menor edad, menos frecuente el género femenino, mayor afectacion

extrapulmonar, menos leucocitos y menores niveles de albumina.

5.3. Inmigracién

El porcentaje global de inmigrantes en nuestra muestra es de 33,7%, cifra

similar al estudio multicéntrico espafiol ECUTTE"®.

Son de procedencia
preferente del continente africano (43,4%), Europa del Este (29,7%) y América
(22,3%). Rumania, Ecuador, Senegal y Guinea Ecuatorial son los paises mas
frecuentes. Segun el instituto nacional de estadistica (INE), estos datos son
proporcionales a la poblacién inmigrante en la provincia de Zaragoza”, a
excepcion de la inmigracion africana, mayoritariamente procede de Marruecos,

en vez de los otros paises africanos citados.
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La inmigracion esta progresivamente mas implicada con la TBC, sobre todo
a partir del afio 2006. El mantenimiento de casos de TBC a lo largo de los afios
se produce por tanto por los casos procedentes de poblacion inmigrante, como

818)  También estos datos estan

ya se ha observado en otros estudios'
relacionados con el flujo migratorio durante la ultima década, que llegé a su
maximo durante los afios 2006 a 2011, segun datos del INE y el Instituto
Aragonés de Estadistica'”9

Habitualmente se suponia que la tuberculosis en inmigrantes era el
resultado de la reactivacion de infeccion latente, adquirida en sus paises de
origen ¥%2'22)_Sin embargo, datos de dos estudios de epidemiologia molecular
realizados en nuestro pais, sugieren que el contagio reciente es también

2324) | 55

significativo en el desarrollo de TBC en la poblacién inmigrante!
peores condiciones de vida, incluyendo la exclusion social, la pobreza, el
hacinamiento, el estatus irregular de residencia y trabajo en el pais hospedador

son factores tan relacionados con la TBC como el pais de origen®>%°).

No se observan diferencias en la presentacion clinica salvo que se trata de
una poblacion mas joven, logico si se tiene en cuenta el perfil del inmigrante en
general y en nuestra Comunidad, en su mayoria poblacién activa. Los
pacientes procedentes de Africa presentan afectacion extrapulmonar 2,98 mas
veces que el resto y la afectacion de mas de dos organos es 2,41 veces
superior, incluso al excluir del analisis a los casos de VIH-africanos. Esta

s"?) en los que se observan

correlacidon es consistente con estudios previo
como factores asociados a TBC extrapulmonar la infeccion por VIH, el género
femenino y la raza negra. En estudios recientes se ha identificado un nuevo
linaje de M. Tuberculosis en el este de Africa y Asia, que parece mas
frecuentemente asociado con la afectacion extrapulmonar®. También se
investiga actualmente otros motivos que expliquen esta predisposicion a las
formas extrapulmonares (diferencias en la respuesta inmune, motivos
medioambientales, cepas genéticamente diferentes), aunque no hay estudios

concluyentes en estos momentos®® 3",
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5.4. Resistencias

Se observa resistencia a INH en un total de 6,4% de casos y resistencia
combinada a INH y RF (TBC multiresistente) en 4,6% de casos. Estas cifras se
asemejan o son algo inferiores a las recogidas en series previas, donde la
resistencia a INH alcanza hasta un 9,9% en la serie de J. Fortin®. Tanto en

32.33) se observa una

dicha serie como en el estudio comparativo de A. Supervia'
disminucién de resistencia a INH simple y a INH+RF, dato que no se observa
en nuestro estudio, donde la resistencia permanece estable a lo largo del

periodo estudiado.

No se observan diferencias en las resistencias en el subgrupo de poblacién
con VIH, pero si en inmigrantes y en concreto los procedentes de Europa del
Este, donde la posibilidad de resistencia a INH es de 5,32 (al comparar con
otros lugares de origen). La resistencia a INH en poblacion inmigrante se situa
en el 9,7%, y a INH y RF en 2,8%, cifras similares a otras series® %% donde
se situa el riesgo de resistencia a INH entre 4,5 y 2 veces superior a la
poblacion autéctona. Aun asi los datos sobre resistencias entra la poblacion
inmigrante de Espafia son muy heterogéneos, variando del 3,6 al 30,1%?7:3)

Los consensos actuales de tratamiento de TBC, recomiendan iniciar terapia
estandar con 4 farmacos durante dos meses (Isoniazida, Rifampicina,
Estreptomicina y Etambutol), seguido de terapia de mantenimiento durante
cuatro meses mas con Isoniazida y Rifampicina®, debido entre otros motivos
a la relativamente elevada tasa global de resistencia a isoniazida (en pacientes
no tratados) que se situa en torno al 7,4%. La OMS no establece cual es la tasa
limite a partir de la cual habria que considerar un régimen no convencional de
tratamiento. En cualquier caso, la tasa de resistencia a INH en nuestro estudio
en poblacién inmigrante (9,7%) creemos se puede considerar elevada y quizas
convendria modificar el régimen de tratamiento en casos susceptibles, con
especial atencion a los inmigrantes procedentes de Europa del Este, al menos
hasta la obtencion del antibiograma.
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5.5. Clinica actual (2006-2013)

Hemos observado un alto porcentaje de patologia asociada con la TBC,
presente en un 46,08% de los casos estudiados. Hasta el 52,2% de ellos
presentaban dos o mas comorbilidades, siendo por orden de frecuencia:
hepatopatia, infeccion, respiratorio (enfermedad pulmonar obstructiva cronica
[EPOC]) y patologia cardiovascular. Todo ello plantea una dificultad afiadida al
tratamiento tuberculostatico en estos pacientes, sobre todo por la mayor
posibilidad de toxicidad hepatica y de interacciones medicamentosas del mismo

y la influencia que la propia TBC podria tener sobre la patologia asociada.

Tanto tabaquismo como enolismo importantes se observan de forma
significativa (26,7% y 12% respectivamente), pero en un porcentaje similar o
incluso inferior al de otras series, donde el tabaquismo llega a cifras de 42%®,
aunque no es comparable por no haber incidido o cuantificado especificamente

el grado de los mismo.

En los casos de TBC pulmonar la baciloscopia es positiva en un 71,6% de
los casos, cifra elevada al comparar con otras series, que aunque son muy

variables, se sitan normalmente entre 50-70%® 4%

, que aunque refleja una
mayor rentabilidad de las muestras en nuestra serie, no deja de poner de
manifiesto que en un numero no desdefiable de casos el diagndstico puede
retrasarse o incluso dificultarse, con el riesgo de diseminacién de la
enfermedad que ello podria suponer. En este mismo sentido, la cuantificacién
de la baciloscopia, que fue de mas de tres “cruces” (mas de 10 bacilos por
campo) en el 57,7% de casos, porcentaje que consideramos relativamente

elevado, implicaria un mayor riesgo de contagio.

La afectacidn extrapulmonar esta presente en el 23,2% de los casos, un
tanto por ciento no despreciable, siendo este mayor en la poblacion VIH. La

presentacion extrapulmonar mas frecuente es la ganglionar (con un 11,7%)

La estancia media hospitalaria fue de 17,4 dias. Aunque no hay evidencia

de cuando deja de ser contagioso un paciente, en el documento de consenso
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sobre TBC“? se recomienda mantener el aislamiento un minimo de 3
semanas, ampliandose si es necesario hasta tener 3 esputos con baciloscopia
negativa, siempre que exista ademas respuesta clinica al tratamiento. En
cualquier caso si el paciente esta estable y existe una mejoria clinica, la
necesidad de aislamiento no impide el alta de dichos pacientes, si se puede
mantener el aislamiento en su domicilio. Por lo tanto la estancia media en
nuestro estudio parece elevada, aunque no se han determinado las causas de
la misma, quizas el mayor numero de coinfectados por VIH en nuestra serie,
cierto retraso diagndstico como ya se ha comentado, un mayor numero de
complicaciones o comorbilidades e incluso una mayor dificultad para disponer

de unas condiciones 6ptimas de aislamiento en domicilio podrian explicarlo.

5.6. Radiologia

Aunque los hallazgos radiologicos de la TBC son muy diversos, se describe
como preferente la afectacion de segmentos posteriores de I6bulos superiores
y la cavitacion, datos que en nuestro estudio sbélo se observa en el 64,6% vy
44,1% de los casos. Hasta en el 47,6% de los casos hay afectaciéon de mas de
un cuadrante, lo que nos indica una presentacion extensa de la tuberculosis

pulmonar en nuestro medio.

El 5,1% de casos TBC pulmonar (con diagnostico microbiolégico positivo)
tiene radiografia de térax normal, siendo mas frecuente en VIH (4,46 veces

mas frecuente), datos ya descritos previamente!'*1%4%).

Los datos obtenidos nos hacen reflexionar que la presentacion radioldgica
de la TBC no es tan tipica como esperamos. Estas diferencias ademas se ven
incrementadas en la poblacion VIH, que incluso pueden no tener ninguna
alteracion radiografica (en radiografia simple de torax). El diagnostico por lo
tanto se dificulta aun mas en estos casos, aumentando la necesidad de
pruebas de imagen de mayor resolucion como la tomografia computerizada
(TC).
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Este estudio presenta ciertas limitaciones ya que s6lo hemos recogido datos
de pacientes que ingresan en la UEI. Esto supone un sesgo de seleccion del
tipo de paciente que ingresa (VIH, inmigrantes o situaciones socioculturales) lo
que puede sobredimensionar este tipo de pacientes. Por otro, no se contempla
la TBC que no ingresa y que se diagnostica de forma ambulatoria, sobre todo
en casos extrapulmonares y sin diagndstico microbiolégico. Tampoco hemos
podido valorar la respuesta al tratamiento, la tasa de eficacia, abandono o
mortalidad, que podria aportarnos una mayor informacion de la enfermedad en
nuestra Comunidad, pero la extension de dicho estudio excedia el objetivo del
trabajo.
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6. CONCLUSIONES

La tuberculosis supone el 11,6% de la actividad de la UEI. Existe una
tendencia a la estabilizacion de casos de TBC en la ultima década, sin que esta
descienda como era de esperar, en parte por el aumento de casos que afectan

a la poblacion inmigrante.

La resistencia total a farmacos tuberculostaticos es del 8,3% y a INH del
6,4%, siendo mayor en la poblacién inmigrante y significativamente mayor en la
procedente de Europa del Este. El patrén de resistencia se mantiene estable a

lo largo de los afios, sin tendencia a aumentar a partir de 2006.

Los casos en poblacion inmigrante son con mas frecuencia varones,
jévenes, procedentes de Africa, lugar que asocia con mas frecuencia formas
extrapulmonares, sin que hayamos apreciado otras diferencias clinicas con

respecto a la poblacién autéctona.

En toda la poblacion se observa un alto porcentaje de casos de
afectacion extrapulmonar (23,2%), afectacion pulmonar con baciloscopia
negativa (28,4%), algun caso con radiografia de térax normal (5,1%) y en
ocasiones localizaciones radiolégicas no tipicas. Todo ello dificulta el

diagnodstico de TBC.

Se manifiesta con relativa escasa elevacion de leucocitos y VSG pero
presentan tendencia a la elevacién de plaquetas. En la mitad de los casos los
pacientes presentan alguna comorbilidad asociada, siendo la mas frecuente la
hepatopatia, lo que dificulta el tratamiento tuberculostatico por la toxicidad del

mismo.

En menos de la mitad de los casos los casos de VIH al diagnostico de
TBC estan recibiendo TAR adecuado y su nivel de CD4 es relativamente bajo.
Los coinfectados por el VIH presentan caracteristicas clinicas diferenciales: con

mas frecuentes las formas extrapulmonares y ganglionares y afectacion de mas
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de dos drganos, radiologia menos expresiva o tipica y peor situacion clinica

inicial, requiriendo mayor estancia hospitalaria.
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Anexo 1

FICHA DE RECOGIDA DE DATOS )
TUBERCULOSIS, INMIGRACION, VIH, MANIFESTACIONES CLINICAS Y
RESISTENCIAS EN UEI HUMS ZARAGOZA 2000-2013

1. N°orden

2. N° Historia

3. Ano de TBC: 00-01-02-03-04-05-06-07-08-09-10-11-12-13

4. Sexo 1=varon 2= mujer

5. VIH 1=Si2=No

6. Inmigracion 1= Si 2= No

7. Continente

8. (Orden 1-2-3-4-5-6: América-Africa-Asia-Europa Este- Europa-Oceania)

9. Micro: si hay cultivo + (1); no hay cultivo o es negativo (2)

10. CBK (sobraria): cultivo positivo/negativo (implica lo mismo). Valorar el criterio no
microbiologico: diagnostico microbiolégico o empirico/anat-pat/Rx/terapeutico

11. Muestra: En letra Esputo, L pleural, PAAF ganglio, Biopsia, L ascitico,......

12. Pais: nombrar pais

13. TBC/Organo

14. 1 pulmodn -2 pleura -3 ganglios. Mas de 1: Pleura + pulmén (1-2), (1-3)... ; >1
oérgano- poner numero+texto) 5 patréon miliar pulmonar.

15. 1 Pulmonar / 2 Extrapulmonar (pleura incluida) / 1,2 ambas

16. Pulmonar (solo)-1; Extrapulmonar (solo o incluyendo pulmon) (2)

17. Resistencia (es resistente si 0 no): 1= Si 2= No. En blanco cultivos negativos o
sin muestra micro.

18. Resistencia R INH: 1= Si 2= No. En blanco cultivos negativos o sin muestra
micro.

19. Resistencia R RF: 1= Si 2= No. En blanco cultivos negativos o sin muestra
micro.

20. R farmacos que no son INH o RF: 1= Si 2= No. En blanco cultivos negativos o
sin muestra micro.

21. Resistencia R+I: 1= Si 2= No. En blanco cultivos negativos o sin muestra micro.

22. Rn°de farmacos: ............... (llenar casillas solo de resistentes)

23. R R+I+0tros: 1= Si 2= No

24. Edad: ...........

25. Edad: 1= 18-25 a; 2= 26-50 a; 3= 50-65 a; 4= >65 a.

26. Edad : 1-<50 afios; 2->50 afos

27. Leucocitos

28. VIH: CD4

29. plaquetas

30. Hb

31. VSG

32. Albumina

33. BK + : 1- Baciloscopia positiva; 2- Baciloscopia negativa

34. N° BK +: Numero de + de baciloscopia

35. RX térax normal: 1- Si; 2- No.

36. RX: 1= LS, 2= LM/lingula, 3= LI; si mas de dos 1,2-1,3-1,2,3-2,3

37. LSs: 1- SOLO afectados LSss; 2- No afectados LSs

38. RX 1=izdo / 2= dcho / izo y dcho-1,2

39. RX cavitacién 1= SI, 2= NO

40. RX cuadrantes (1-2-3-4)

41. VIH: TAR 1=si/2=no

42. Antecedentes 1 (Enfermedad) Comorbilidad asociada (texto)

43. Antecedentes 2 ()

44. Antecedentes 3 (%)
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45.

Antecedentes 4 (“)

46.

Antecedentes 5 (“)

47.

Tiempo de hospitalizacién (dias)

48.

Comorbilidad: 1- Si; 2-No.

Tipos comorbilidad:
comorbilidad)

1- Si; 2- No (Dejar casillas en blanco de No

49.

-CV: Cardiovascular

50.

-HC: Hepatopatia cronica

51.

-DM: Diabetes

52.

-Renal

53.

-PSQ: Psiquiatrica

54.

-Gl: Gastrointestinal

55.

-OAR: Osteoarticular

56.

-NEO: Neoplasia

57.

-Otros

58.

-INFEC: Infeccidn

59.

Tabaquismo: 1-Si; 2- No

60.

Enolismo: 1-Si; 2-No.
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