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Abreviatura Explicacion

mm Milimetros
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TBP Tuberculosis Pulmonar

PCR proteina C reactiva
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Analisis de variables clinicas para el desarrollo de una guia de
prediccion clinica para Tuberculosis Pulmonar en pacientes de edad

pediatrica.

Resumen

Antecedentes

La tuberculosis es una enfermedad infecciosa, causada por un grupo de bacterias de la
familia Mycobacteriaceae. La forma mas comun de presentacion es la pulmonar y existen
otras como la meningea, dsea, miliar y ganglionar. El complejo Mycobacterium
Tuberculosis se transmite del enfermo bacilifero al sujeto sano por inhalacion, ingesta de
leche contaminada, en ocasiones por contacto de lesiones en piel con pacientes baciliferos
y en menor frecuencia por transmision materno fetal. La distribucion de esta enfermedad
es mucho mayor en areas endémicas y afecta a todas las edades siendo menores de 5 afios
y adultos mayores los grupos de mayor riesgo por elevacion de la morbimortalidad.

Problema

Es evidente el incremento sostenido de los casos con tuberculosis en la poblacion general nuestro
pais, esto principalmente debido a la dificultad que implica el acceso al diagnéstico oportuno. La
tuberculosis en nifios implica una enfermedad de gran morbimortalidad. La mayoria de las muertes

por tuberculosis podrian ser prevenidas con un diagndstico oportuno y un tratamiento apropiado.



Hay una deficiencia de definiciones estandarizadas sobre la clinica de la tuberculosis en edad
pediatrica debido a la variabilidad de ésta y la mayor frecuencia de enfermedad extrapulmonar en
este grupo de edad. En México no existe una guia de prediccion clinica que apoye en el diagnostico

oportuno de tuberculosis en edad pediatrica.

Resultados

Se incluyeron setenta y nueve pacientes con diagnostico de TB de los cuales se realizo un
analisis de variables clinicas. Los tipos de tuberculosis fueron los siguientes: pulmonar
(50,63.3%), ganglionar (16,20.3%), meningea (9,11.4%) y miliar (4,5.1%). El género de
los pacientes fue similar en los pacientes con TB pulmonar y los pacientes con otro tipo de
TB (p=0.492). Los pacientes con TB pulmonar tuvieron mayor edad (12 afios vs 6 afios),
residencia en 4rea metropolitana (90% vs 72.4%), COMBE (68% vs 37.9%), presencia de
tos cronica (74% vs 27.6%), antecedente de vacunacion con BCG (72% vs 48.3%),
hallazgos radiograficos (100% vs 27.6%) y BAAR positivo (30% vs 6.9%) (p<0.05).

Los pacientes que presentaron tos cronica tenian mayor edad (13 afios vs 4.5 afos)
(p=0.0001) y la fiebre no tuvo predileccion de edad (9 anos vs 11.5 afios) (p=0.22). La
presencia de fiebre se asocié a un mayor didmetro de PPD (15 0-30mm vs 0 0-15mm)

(p<0.0001).

Los factores asociados a TB pulmonar fueron la ausencia de vacunacion con BCG (ORS5.8,
I1C95% 1.2-27.5), cambios radiograficos (OR 7.3, 1C95% 3.8-13.8), antecedente de
COMBE (OR 3.5, IC95% 1.33-9.1), vivir en el 4rea metropolitana (OR 3.4, IC95% 1.001-
11.7), ausencia de vacunacién con BCG (OR 2.8, 1C95% 1.06-7.1) y la presencia de tos

cronica (OR 7.4, 1C95% 2.7-20.9). El antecedente de vacunacion con BCG en los pacientes
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con TB pulmonar, ganglionar, meningea fueron: 36 (72%), 12 (75%), 2 (22.2%),
respectivamente (p<0.001). Ningun paciente con TB miliar tuvo antecedente de vacunacion

con BCG.

La presencia de tos cronica y el antecedente de vacunacion con BCG fueron los
antecedentes que mantuvieron significancia en el analisis multivariado (p<0.05) (tabla 2).
La primera tuvo una asociacion negativa (f=-1.2) y la otra positiva (f=2.1) como era
esperado. La exactitud (IC95%), sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y
valor predictivo negativo del modelo fueron: 73.4% (62.3%-82.7%), 74%, 72.4%, 82.2%

y 61.8%, respectivamente.

Conclusiones

La TPB se present6 con mayor frecuencia en pacientes escolares y mayores, asimismo este
tipo de tuberculosis se asoci6 COMBE positivo, presencia de tos cronica, hallazgos
radiograficos y BAAR positivo de forma significativa. La tos cronica se presentd en grupos
de pacientes escolares y adolescentes. La fiebre como dato clinico no tuvo predileccion por
edad sin embargo se asocid a un mayor didmetro en el PPD. La vacunacion con BCG
continua siendo una forma importante de prevenir enfermedad por tuberculosis en su forma

meningea y miliar.
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1. Planteamiento del Problema

a. Antecedentes

La tuberculosis es una enfermedad contagiosa que representa un gran problema de
salud ya que se encuentra entre las 10 principales causas de muerte a nivel mundial y es la
primera cause muerte por un solo agente infeccioso. Es causada por un grupo de bacterias
de la familia Mycobacteriaceae. La forma mas comun de presentacion es la pulmonar sin
embargo existen otras como la meningea, 6sea, miliar y ganglionar. El complejo
Mycobacterium Tuberculosis se transmite del enfermo bacilifero al sujeto sano por
inhalacion, ingesta de leche contaminada, en ocasiones por contacto de lesiones en piel con
pacientes baciliferos y en menor frecuencia por transmision materno fetal. La distribucion
de esta enfermedad es mucho mayor en areas endémicas y afecta a todas las edades siendo
menores de 5 afios y adultos mayores los grupos de mayor riesgo por elevacion de la
morbimortalidad. Se estima que alrededor la cuarta parte de la poblacion mundial se
encuentra infectada por M. tuberculosis (1).

La tuberculosis es una enfermedad curable y prevenible. Aproximadamente el 85%
de las personas que desarrollan la enfermedad por tuberculosis son tratados con éxito con
un régimen farmacoldgico de 6 meses. El tratamiento oportuno ademaés representa un

beneficio a largo plazo al prevenir la transmision por contagio. Desde el afio 2000 el
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tratamiento para tuberculosis ha prevenido mas de 60 millones de muertes a nivel mundial.
La cantidad de personas infectadas atin podria reducirse mas si se abordan las poblaciones
vulnerables como aquellas en pobreza extrema, desnutridos, infectados por VIH, fumadores

y diabéticos.

La organizacion mundial de la salud ha establecido estrategias anuales para
erradicar la tuberculosis. La incidencia ha disminuido de forma global, pero no con la
rapidez suficiente para alcanzar las metas del 20% establecidas entre los afios 2015 y 2020.
La reduccion acumulativa de contagios en dichos afios ha sido del 9%. Por otro lado, las
muertes por tuberculosis también se han reducido mundialmente pero tampoco con la
velocidad estimada del 35% como meta para el 2020. Durante el 2015 y el 2020 la

reduccion de la mortalidad fue tan solo del 14%.

Uno de los grupos con mayor vulnerabilidad por morbimortalidad por tuberculosis
es representado por los pacientes de edad pediatrica.
Evaluar la carga global de tuberculosis en niflos representa un reto debido a la falta de una
definicion estandarizada para la enfermedad en edad pediatrica, la dificultad para establecer
un diagnoéstico definitivo y la frecuencia de enfermedad extrapulmonar, dificil de

diagnosticar en nifios pequefios. (2)

La organizacion mundial de la salud, publica de forma anual publica datos

actualizados sobre la situacion global de la tuberculosis. En su reporte del 2020 estim6 que

9.6 millones de personas enfermaron de tuberculosis y 1.5 millones murieron por dicha
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enfermedad, alrededor de un millon de ninos enfermaron de tuberculosis, 140.000 murieron

y 80% de ellos fueron menores de 5 afios. (2)

En paises no endémicos la tuberculosis en edad pediatrica representa menos del
5% de todos los casos de tuberculosis mientras que en areas de alta incidencia se eleva
hasta el 40%, ademads presentan las fases més avanzadas de la enfermedad representando

un gran porcentaje de morbilidad y mortalidad en menores de 5 afios. (2)

En México se registraron 20,561 nuevos casos de tuberculosis en el 2015, los
casos en menores de 14 afios representaron el 3.7% de los cuales 53.3% fueron formas

pulmonares, 2.5% meningeas y 44%otras.(3)

Los nifios menores de 5 afos representan un grupo demografico de importancia
para comprender la tuberculosis pues ya que la enfermedad progresa de manera rapida de
su forma latente a enfermedad en ellos y las manifestaciones mas severas como la
tuberculosis miliar y meningea se presentan con mas frecuencia en esta edad. Por lo tanto,
todos estos nifios son considerados casos centinela indicando transmision reciente o actual

en la comunidad. (1)

La mayoria de los nifios son infectados por contactos cercanos con tuberculosis.
AuUn en circunstancias donde los adultos son no baciliferos, se ha documentado la

transmision en nifios en 30-40% de los casos. (4).

Existen factores como la desnutricién, condiciones deficientes de vivienda,

estados de inmunosupresion e infeccion por el VIH que influyen directamente en el
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desarrollo de la enfermedad por tuberculosis. En México, las enfermedades asociadas con
mayor frecuencia a la tuberculosis son la Diabetes Mellitus (19%), desnutricion (10%) y la
infeccion por VIH (6%). La importancia de esta relacion radica en que estos determinantes
sociales de la salud no son sdlo condicionantes de infeccion por tuberculosis, sino que
ademas pueden interferir de manera negativa en la curacion y la sobrevida de las personas

afectadas. (5)

b. Planteamiento del problema

Es evidente el incremento sostenido de los casos con tuberculosis en la poblacion
general, esto principalmente debido a la dificultad que implica el acceso al diagndstico
oportuno. La tuberculosis en nifios implica una enfermedad de gran morbimortalidad. La
mayoria de las muertes por tuberculosis podrian ser prevenidas con un diagnéstico
oportuno y un tratamiento apropiado. Ademas, hay una deficiencia de definiciones
estandarizadas sobre la clinica de la tuberculosis en edad pediatrica debido a la variabilidad

de ésta y la mayor frecuencia de enfermedad extrapulmonar en este grupo de edad.

Es por ello que nos planteamos la siguiente pregunta, ;Es posible realizar una guia
de prediccion clinica de tuberculosis a partir del analisis de variables clinicas en pacientes

previamente diagnosticados con algun tipo de tuberculosis?

En México no existe una guia de prediccion clinica que apoye en el diagndstico
oportuno de tuberculosis en edad pediatrica por lo que es de gran importancia apoyar

investigaciones que permitan el desarrollo de herramientas como ésta.
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c. Objetivos de Investigacion

Analizar las variables clinicas en pacientes pediatricos previamente
diagnosticados con tuberculosis con la finalidad de establecer las variables necesarias para
desarrollar una guia de prediccion clinica para el diagnostico oportuno de tuberculosis en

ninos.

Identificar los factores predisponentes para presentar tuberculosis en edad
pediatrica y estimar su valor predictivo.
Determinar si existen diferencias por genero o edad en la presentacion de tuberculosis
pulmonar.

d. Justificacion

Existen grandes brechas en deteccion y tratamiento de tuberculosis, especialmente
en grupos de edad pediatrica. Se estima que hay tuberculosis en todo el territorio mexicano
y Nuevo Ledn ocupa el 5to lugar a nivel nacional en casos de tuberculosis reportados en el
2012. (5) Por ello, se pretende analizar los datos obtenidos de los expedientes de los
pacientes diagnosticados con tuberculosis en el Hospital Regional Materno Infantil en un
periodo de marzo 2010 a Julio 2018 con la finalidad de desarrollar una guia de prediccion
clinica que permita identificar pacientes pediatricos con probabilidad de padecer

tuberculosis, de forma temprana y previo a su confirmacién bacterioldgica o inmunolégica.

16



e. Alcance del estudio

Al tratarse de un estudio retrospectivo las principales limitantes representaban la
busqueda de datos en expedientes incompletos. Requirié de reduccion considerable en la
muestra debido a que muchos pacientes contaban con criterios de exclusion por lo que no

pudieron ser tomados en cuenta para este estudio.
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2. Marco Teorico

La tuberculosis es una enfermedad con muchos afios de antigiiedad. La causa de
la tuberculosis se desconocia hasta el 24 de marzo de 1882 cuando el Dr. Robert Koch
anuncié el descubrimiento del bacilo responsable subsecuentemente nombrado
Mycobacterium tuberculosis. La enfermedad de contagia cuando un sujeto enfermo con
tuberculosis expectora a la micobacteria en el aire, por ejemplo, al toser. Esta enfermedad
afecta principalmente al tejido pulmonar, sin embargo, puede afectar practicamente

cualquier 6rgano del cuerpo. (14)

De forma relativa, una pequeiia proporcion (5-10%) de los 2 billones de personas
infectadas con tuberculosis desarrollan la enfermedad a lo largo de su vida, sin embargo, la
probabilidad aumenta en personas con factores de riesgo como son los extremos de la vida
y otros estados de inmunosupresion. (14)

La urgencia del problema de la tuberculosis en nifios, cuyo alcance total aun no
se conoce del todo, no puede ser subestimada. Segun la OMS en su reporte del 2017 se

estima que 1 millon de nifios enfermaron por tuberculosis y de ellos 233 000 murieron a
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causa de ésta. La carga real de tuberculosis en nifios probablemente sea mayor debido al

desafio que implica diagnosticar tuberculosis infantil. (2)

Durante las primeras semanas posteriores a la infeccion por M. tuberculosis en
pulmoén, no hay elementos clinicos ni radiolégicos que muestren cambios sobre la salud del
paciente pediatrico. En su mayoria la evidencia de la infeccion se presenta entre la 3era y
16va semanas posteriores, por medio de la prueba de tuberculina que en algunos casos se

torna positiva.

El riesgo de desarrollar la enfermedad es de 50% en niflos menores de 2 afios y
de 30% en nifios de 2 a 5 afios incluyendo inmunocomprometidos. Cada nifio que se infecta
representa un reservorio del cual pueden derivar nuevos casos de tuberculosis durante toda

su vida.

La tuberculosis pulmonar y las adenopatias intratoracicas son las formas mas
comunes de presentacion de tuberculosis en nifios. Los sintomas mas comunes incluyen tos
no remitente, que no mejora y ha estado presente por mas de 3 semanas, fiebre superior a
38 grados por lo menos durante 2 semanas habiendo excluido otras causas mas comunes
de fiebre y perdida de peso o falla de medro (basadas en las tablas de crecimiento para la
edad). De cualquier forma, estos sintomas son inespecificos(1). En un estudio donde se
compard a nifios con tuberculosis comprobada por cultivo y a nifios con otras enfermedades
pulmonares, no se encontrd diferencia significativa entre los dos grupos respecto a la

perdida de peso, tos cronica y duracion de los sintomas. El Gnico factor que diferenciaba a
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los grupos fue la historia previa de contacto con pacientes con tuberculosis y prueba de

tuberculina positiva.(6)

No existe un signo o sintoma especifico para confirmar tuberculosis en nifios. Los
nifios menores de 5 afios pueden presentarse con enfermedad de forma clinicamente silente,

pero con hallazgos radiograficos sugestivos de tuberculosis presentes.(4)

Ya que la tuberculosis pulmonar en nifios, con frecuencia se presenta con
enfermedad pulmonar, paucibacilar no cavitaria, la confirmacion bacteriologica es posible
en menos del 50% de los nifios y 75% de los infantes. Es dichos casos la tuberculosis

requiere ser diagnosticada mediante otros criterios clinicos. (2)

Se sugiere que se realice el cultivo de micobacteria en esputo en todos los nifios
con sospecha de tuberculosis pulmonar. Sin embargo, la obtencion de muestras de esputo
de nifios pequefios es un reto debido a la falta de fuerza tusiva suficiente para producir una
muestra adecuada solo por expectoracion. Por estas razones la aspiracion gastrica es el
principal medio para obtener muestras para cultivo en nifilos muy pequefios. Los expertos
recomiendan en nifios menores de 12 meses con sospecha de tuberculosis realizar un cultivo
de liquido cefalorraquideo por medio de una puncion lumbar independientemente de la

presencia o ausencia de sintomas neuroldgicos.(7)

Para el diagnodstico de tuberculosis extra pulmonar se requieren de cultivos de
muestras obtenidas del sitio donde se sospecha de tuberculosis. Todas las muestras deben

cultivarse independientemente de los resultados de la muestra de las tinciones de Ziel-
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Nielsen. Las muestras mas comunes son de sangre, noédulos linfaticos, liquido

cefalorraquideo, medula 6sea, y liquido pleural. (6)

El diagnostico clinico de tuberculosis con frecuencia se realiza mediante la

presencia de la siguiente triada:

1) Contacto cercano con pacientes infectados

2) Prueba de tuberculina positiva

3) Hallazgos sugestivos de tuberculosis en radiografias de torax.

El enfoque descrito por la OMS para la evaluacion de un nifio con sospecha de tuberculosis

incluye:

Historia clinica detallada (Incluyendo contacto con paciente infectados y sintomas
crénicos sugestivos de tuberculosis)

Examen fisico

Prueba de tuberculina o pruebas de liberacion de interferon gamma (ambos si es
posible)

Confirmacion bacteriologica.

Prueba répida para VIH.

La historia de contacto reciente con enfermos de tuberculosis representa un factor

critico para el diagnostico de tuberculosis en nifios, en especial para los menores de 5 afios,

sin embargo, se sabe que con frecuencia los adultos podrian no estar diagnosticados aun

por lo que realizar este cuestionario representa una dificultad mas en el diagnostico.(8)
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En muchos casos de tuberculosis en nifios la confirmacién por laboratorio no es posible.
En dichos casos el diagnostico presuntivo se realiza basado en datos clinicos y radiograficos

asociados a la respuesta al tratamiento empirico. (7)

Pruebas de escrutinio

Prueba cutanea de tuberculina

Consiste en la inyeccion intradérmica de un derivado de proteina purificada
(PPD por sus siglas en ingles) el cual estimula una reaccion de hipersensibilidad retardada
mediada por linfocitos T, en pacientes con exposicion a material de micobacteria previa,
causa induracion en el sitio de inyeccion durante las siguientes 48 a 72 horas. En México
la dosis standard de tuberculina es 5 unidades (0.1 ml). La prueba se realiza mediante la
técnica de Mantoux la cual consiste en la inyeccion intradérmica del material en la
superficie interna del antebrazo. Para la lectura de la prueba se debe demarcar, medir y
registrar en milimetros el didmetro transverso de la induracion (no eritema). La prueba
debera leer dentro de las siguientes 48 a 72 horas posterior a la inyeccion intradérmica. Si
la prueba no puede ser leida por un profesional dentro de ese limite de tiempo, €sta debera
realizarse nuevamente en un lapso no mayor a 7 dias por el riesgo de obtener una respuesta
amplificada. Sin embargo, en la ausencia de una prueba inicial negativa no hay forma de
saber si la prueba cutdanea de tuberculina representa o no una reaccion amplificada y por lo
tanto debera interpretarse como si se tratara de la prueba inicial. Este problema refuerza la

importancia de la lectura en un tiempo correcto.(5)

Las reacciones adversas en esta prueba son raras, sin embargo, la mas importante es la

hipersensibilidad a la prueba (menor a 1 por millon en pacientes inmunocompetentes) Las
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manifestaciones podrian incluir urticaria, disnea y angioedema. Estas manifestaciones
ocurren de forma inmediata (en los primeros 15 minutos) o dentro de las siguientes 6 a 12

horas. La hipersensibilidad a la prueba no representa un resultado positivo a ésta.(3)

La interpretacion de la prueba y su resultado determinara el manejo subsecuente. El

tamano y la interpretacion difiere de acuerdo con los factores de riesgo del paciente.

La sensibilidad de la prueba depende del resultado de la medicion siendo del 98%
con 5 mm, 90% con 10 mm y 50 a 60% en los resultados mayores a 15 mm. Cuanto mayor
sean los milimetros menores sera la sensibilidad y mayor la especificidad. Las regiones no

endémicas el punto de corte podria variar. (9)

Si la prueba es negativa la posibilidad de falsos negativos debe considerarse

dependiendo de las circunstancias en las que se realizo la prueba.

Es posible tener una prueba positiva tanto en pacientes con tuberculosis activa
como en pacientes con tuberculosis latente. Por lo tanto, aunque una prueba de tuberculina
positiva podria guiar hacia el diagnostico de tuberculosis activa este hallazgo no es
diagnostico por si solo y debe tomarse en cuenta en conjunto con otras pruebas. En el caso
de los pacientes pediatricos solo es util cuando es positiva ya que un resultado negativo no
exenta al paciente de la posibilidad de tener la enfermedad dado que los falsos negativos
pueden presentarse en gran variedad de circunstancias como administracion incorrecta,
interpretacion incorrecta, edad menor a 6 meses, inmunosupresion por el virus de la
inmunodeficiencia humana u otra enfermedad o medicamentos, algunas enfermedades

virales o vacunas vivas atenuadas de aplicacion reciente.(10)
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Una prueba positiva podria falsamente serlo en pacientes previamente vacunados
con el Bacilo Calmette-Guérin (BCG), infectados con otra micobacteria distinta a la

tuberculosis o por una administracion inapropiada.(11)

Dado que la prueba de tuberculina no puede distinguir entre tuberculosis activa,
latente y otras infecciones por micobacterias distintas a la tuberculosis los resultados
siempre deben ser interpretados de acuerdo con el contexto de la presentacion clinica

agregado a la historia de exposicion a la micobacteria. (3)

En general, alrededor del 40% de los pacientes inmunocompetentes con cultivos
positivos para tuberculosis podrian tener una prueba de tuberculina negativa. Ademas, la
positividad de la prueba varia de acuerdo con la forma de la enfermedad. En la tuberculosis
pulmonar y extrapulmonar la prueba es positiva en un 90 y 80% de los casos
respectivamente mientras que en la meningea y miliar solo es positiva en menos de 50% de

los casos. (11)

Analisis de liberacion de interferon gamma

Se trata de pruebas sanguineas de respuesta de inmunidad celular in vitro. Estas
pruebas tienen una mayor especificidad que la prueba de tuberculina para el diagnostico de
tuberculosis y son de mayor utilidad en pacientes con tuberculosis latente o vacunados con
el BCG. Sin embargo, esta prueba tampoco es capaz de distinguen entre tuberculosis activa

y latente.

El uso de ambas pruebas (tuberculina y la determinacion de interferon gamma) podrian
elevar la sensibilidad diagnostica en nifios con tuberculosis. En un estudio se incluyeron 69

nifios de edades de 5 a 18 afios con tuberculosis a los que se les realizo tanto la prueba
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cutdnea con tuberculina con la determinacién de interferon gamma, la sensibilidad del
interferéon gamma fue superior a la prueba con tuberculina (95% contra 83%), en los nifios

menores a 5 afios la sensibilidad fue similar.(8)

Radiografia de Torax

Contar con una radiografia frontal y lateral de torax puede ser de gran ayuda para
el diagndstico de tuberculosis en nifios, los hallazgos mas comunes en los nifios con
tuberculosis son la presencia de un complejo primario que consiste en opacificacion con
linfadenopatia hiliar o subcarinal en ausencia de involucro parenquimatoso evidente.(8)
Cuando la linfadenopatia avanza, la enfermedad podria presentarse con consolidacion o

enfermedad segmental pudiendo conllevar a la presentacion de atelectasias. (11)

En un estudio de rastreo de 326 pacientes menores a 5 afios, 9% de los nifos
diagnosticados con tuberculosis intratoracica fueron asintomaticos y tuvieron hallazgos
radiograficos solo del complejo primario. Un patron miliar es altamente sospechoso de
tuberculosis. Loa adolescentes con tuberculosis generalmente se presentan con los

hallazgos tipicos del adulto como infiltrados apicales, derrame pleural y cavitaciones. (12)

Tomografia computarizada de torax

Puede usarse para definir la anatomia de casos en los que la radiografia no arroja
datos concluyentes. El involucro ende bronquial, bronquiectasias y cavitaciones suelen ser
mejor visualizadas con tomografias que con radiografias. De cualquier forma, no hay
evidencia suficiente que sugiera el uso de la tomografia computarizada de forma rutinaria

en la evaluacion del paciente asintomatico.
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En el caso de la tuberculosis meningea el uso de la tomografia de craneo es de
mayor utilidad. Se observa hidrocefalia en 80% de los casos y realce basilar meningeo en

90% de los casos.(8)

Estudios de laboratorio

La probabilidad de obtener una confirmacion bacteriologica depende de la
extension de la enfermedad y el tipo de la muestra. El abordaje inicial para el diagndstico
de tuberculosis consiste en el examen de esputo. Se obtiene por expectoracion en
adolescentes, ingerido y posteriormente aspirado de la camara géstrica en nifios pequefios
o por induccién. Las muestras deben ser cultivadas y examinadas mediante la baciloscopia.

Ademas, debera realizarse en toda la tincidén de Ziel-Nielsen.

La obtencion de esputo en nifios para la deteccion de bacilos en la microscopia
directa es dificil y de baja eficiencia (15% menos para la baciloscopia y 30% o menos para

el cultivo).(11)

La induccion del esputo tiene mayor eficiencia que la expectoracion en nifios y su
uso ha incrementado. La induccion del esputo se realiza por medio de la administracion de
micronebulizaciones con solucion salina tibia combinada con alguna beta agonista de
accion corta (casi siempre salbutamol) seguido de succidon inmediata para recolectar el
esputo expectorado. En un estudio con 250 nifios (media 13 meses) se encontrd que la
induccion del esputo es un procedimiento seguro y efectivo en nifios tan jévenes como de
1 mes de vida. (7). En dos estudios la obtencion de esputo por induccién demostrd ser

incluso mejor que el obtenido por aspiracion géstrica y con la ventaja de ser menos
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invasivo(7). Se observaron minimos efectos adversos asociados al procedimiento que los

esperados en la aspiracion gastrica como tos, epistaxis, vomito y sibilancias.

Aspirado gastrico

El contenido gastrico obtenido de un paciente en ayuno contiene esputo ingerido
durante la noche. Las muestras de aspirado gastrico deberan obtenerse durante el
internamiento del paciente(7). De manera ideal deberan obtenerse3 muestras de diferentes

dias, en ayuno.

El aspirado géstrico continua siento el método mas comun para obtener muestras
de esputo en nifios, sin embargo, en general, los cultivos de muestras obtenidas por este
método son positivos solo en el 30 a 40% de los casos. Las tinciones de estas muestras zona

un menos confiables con resultados positivos en menos del 10% de los casos.(7)

Pruebas rapidas:

Existe la prueba Xpert MTB/RIF la cual es una prueba automatizada de
amplificaciéon de acidos nucleicos que de forma simultanea es capaz de identificar
Mycobacterium tuberculosis y su resistencia a la rifampicina. Esta prueba tiene mucha

mayor eficacia que la baciloscopia. (13)

La primera prueba de Xpert detectaba e 100% los casos con cultivos positivos y
baciloscopia positiva pero solo el 33% de los que tenian una baciloscopia negativa. Se
desarrollo una segunda prueba que mejoro su eficacia en un 61% para los casos con

baciloscopias negativas y cultivos positivos. (13)
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De forma global, con muestras obtenidas por induccion de esputo, la sensibilidad
es del 59% vy la especificidad del 99% para una sola prueba de Xpert. Para dos pruebas la
sensibilidad es del 76% y la especificidad del 99%. La rapidez de ambas pruebas es de

aproximadamente 24 horas (en comparacion con 12 a 21 dias para el cultivo). (13)

Mientras que la prueba Xpert parece ser altamente especifica, su sensibilidad para
los pacientes con baciloscopia negativa contintia siendo baja. Ya que el cultivo se tomo en
cuenta como Gold standard en los estudios descritos previamente, la sensibilidad de la
prueba Xpert espera se aun mas baja en pacientes con cultivos negativos con alta sospecha
clinica. Por lo tanto, no podria reemplazar los métodos actuales para el diagnostico de

tuberculosis en nifios. (13)

La prueba Xpert proporciona un diagndstico rapido que podria sustituir a la
baciloscopia, pero no al cultivo (13), enfrentdndonos ademas al alto costo que implica
realizar la prueba. Una prueba de negativa siempre debe ser interpretada dentro del contexto
de los hallazgos clinicos y radiograficos del paciente. El cultivo contintia siendo una prueba
mas sensible y se requiere ademas para la deteccion de la susceptibilidad a los antifimicos

disponibles.

Sistemas de puntajes para tuberculosis infantil

Con la finalidad de facilitar el diagndstico se han propiciado algunos sistemas de

puntaje, segun el nivel hospitalario. Entre los mas utilizados estan los siguientes:
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Sistema de puntaje de Stegen modificado por Toledo

Aconsejado en hospitales de 2do y 3er nivel, se trata de una cartilla con 6 criterios
donde cada criterio tiene un puntaje y la suma de ellos da cuatro categorias de diagndstico
y permite realizar una prueba terapéutica cuando se tiene un determinado puntaje, lo cual
es valido si existe la sospecha de estar ante un paciente con tuberculosis, lo que se confirma
con las evaluaciones posteriores. Este sistema de criterios tiene alta sensibilidad, pero baja
especificidad y su uso podria llevar a tratar a un paciente como tuberculoso sin serlo. Puede
ser util en regiones alejadas donde son necesarias conductas rapidas para nifios en contacto
con adultos con tuberculosis. Tener més de dos criterios puede inducir la sospecha de
tuberculosis. Por ellos es importante ampliar la investigacién sobre el origen clinico o

radiologico de estos criterios.

Se ha recomendado usar cartillas que combinen criterios para aproximar el
diagnostico, por ellos se han ideado distintas tablas con mas criterios cuya suma permite
llegar a una categoria de diagnoéstico. Stegen y colaboradores (14) publicaron en 1969 una

guia para el puntaje en un listado de 14 criterios.

Los criterios de Stegen se encuentran bien definidos y cuentan con un puntaje que
permite establecer una categoria diagnostica de certeza cuando se tiene 7 o mas puntos. Su
objetivo era evitar un tratamiento largo con drogas potencialmente dafiinas en un falso
positivo o dejar que la enfermedad progresara al no iniciar el tratamiento en un nifio con

tuberculosis en un falso negativo.
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Toledo y colaboradores (15), publicaron en 1979 en México un esquema de
criterios simplificado en base a los criterios de Stegen. El reviso casos de tuberculosis
avanzada donde los hallazgos bacteriologicos fueron méas comunes, y establecié una
puntuacion mas acorde a su realidad, donde asigné siete puntos al criterio bacteriologico
"diagnostico de certeza". En su trabajo, a diferencia de Stegen no definié cada criterio solo
lo menciono, perdiéndose algo de objetividad, pero al ser mas simplificado era mas practico
para aplicarlo. Los criterios son: epidemiologico, inmunolégico, clinico, radiologico,

bacteriologico e histologico.

Parametros Puntos
Bacteriologico: Aislamiento M. tuberculosis 7 puntos
Anatomopatolégico: Granuloma especifico 4 puntos
Inmunologico: Reaccion tuberculina = 10 mm 3 puntos
Radiologico: Patron sugestivo de TB 2 puntos
Clinico: Sintomatologia sugestiva 2 puntos
Epidemiologico: Antecedentes de contactos (+) 2 puntos

Criterio Diagnostico
0-2 puntos: No es TB infantil

2-4 puntos: Sospechoso TB, debe estudiarse mas
5-6 puntos: Sugestivo de TB
=7 puntos: Diagnostico seguro, debe iniciarse tratamiento para TB

Figura 1: Puntaje de Toledo, Kaplan y Stegen.
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Puntaje de Edwards y Crofton

Aconsejado en hospitales de ler nivel, realiza en menores de 5 afios con
antecedente de contactos conocidos de un caso de TB positivo. Este sistema se divide en

dos partes:

Tabla de puntaje A: Resume los resultados de la historia clinica. El puntaje varia de 0 a 7

o mas. (Ver figura 2)

Puntaje
Caracteristica
0 puntos 1 punto 2 puntos
Duracioén de Iz
uracto a < 2 semanas 2 a 4 semanas > 4 semanas

enfermedad

o 0,
Nutricién/ peso st 60 - 80% < 60%
segun la edad

S +
Antc.:‘?cdcmc B _ oo por I8 Esputo (+)
familiar pasada o Ninguno T comprobado
familia
presente
Puntaje de otras caracteristicas presentes Puntaje
Test de tuberculina (+) 3 puntos

Grandes adenopatias indoloras, firmes y blandas situadas en

el cuello, axila e ingle ol
Fiebre inexplicada, sudores nocturnos 2 puntos
Malnutricion que no mejora después de 4 semanas 3 puntos
Deformidad angular de la columna vertebral 4 puntos
Hinchazon articular, 6sea y/o fistulas 3 puntos
Hinchazén abdominal inexplicada o ascitis 3 puntos
Sistema Nerviosos central: alteracion del estado de concien-

3 puntos

cia, signos meningeos, coma (referir para hospitalizacion)

Figura 2: Diagrama A del puntaje de Edwards y Crofton.
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Tabla de puntaje B: A partir de la tabla de puntaje A, se indica la conducta terapéutica si el
valor es de 7 0 mas, en el cual se justifica iniciar un tratamiento. Si el puntaje es menor a 7
se debe realizar una radiografia de torax. Si no se puede obtener una radiografia de torax
se deberd iniciar tratamiento con antibioticos comunes durante 10 dias y se evaluara la
respuesta. Si no hay mejoria, deben agotarse recursos para la referencia a segundo nivel de

atencion. Sino es posible, iniciar tratamiento antituberculoso. (11) (Ver figura 3)

1-6 7omas
l
L
Sin radiografia Con radiografia |,
PA de Torax PA de Torax e L : :
L - Ca‘ 'idﬂ dES mml m m,
No sugestiva - Imégenes radio opacas ' "
dé’ TB micronodulares o nodulares
Antibidticos a dosis
adecuadas por 10 - g Sin respuesta
dias _
Buena respuesta | *' No es tuberculosis

Figura 3: Diagrama B del puntaje de Edwards y Crofton.
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3. Metodologia

Se realizd una revision retrospectiva de los expedientes clinicos de pacientes de
0-15 afios con diagndstico de tuberculosis pulmonar del Hospital Regional Materno Infantil
durante el periodo de marzo 2010 a Julio 2018, con la finalidad de determinar los
porcentajes, medias, tablas de contingencia y la correlacion de las variables elegidas.
Posteriormente realizar un analisis invariado con el fin de demostrar de cada factor
pronostico los intervalos de confianza y el valor de p. De acuerdo con los resultados del
analisis estadistico se desarrollard una guia de prediccion clinica para el diagnostico de

tuberculosis en pacientes pediatricos.

En funcion a la revision mencionada, se seleccionaron las siguientes variables
para estudiar de forma retrospectiva en los expedientes clinicos, con el fin de realizar una

correlacion en una misma guia de prediccion clinica:

e Edad

e (Género

e Diagnostico (tuberculosis pulmonar o tuberculosis extrapulmonar)
e Hallazgos radiograficos

e Estado del PPD

e BAAR
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VARIABLE
Edad

Hallazgos
radiograficos

Estado del
PPD

BAAR

COMBE

BCG

Comorbilidad

Tos Cronica

Fiebre

COMBE

BCG

Tos cronica

Fiebre

Comorbilidades

DEFINICON
CONCEPTUAL
Edad cumplida
hasta la realizacion
del procedimiento
Alteraciones
compatibles con
TBP

Interpretacion de
la prueba
intradérmica con
Tuberculina
Bacilo Acido
Alcohol Resistente

Convivencia con
personas con
tuberculosis activa
Bacilo Calmette-
Guérin
Presencia de uno o
mas enfermedades
ademas de la
enfermedad o
trastorno primario.

Presencia de tos
mayor a 4 semanas
de evolucion
Temperatura
corporal mayor a
38 grados medida
con termdémetro
digital axilar.

DEFINICION
OPERACIONAL
Edad cumplida hasta la
realizacion del
procedimiento
Linfadenopatia
parahilar, derrame
pleural, infiltrado
intersticial, Cavernas
pulmonares.
Negativo menor a 5
mm, Positivo mayor a
15 mm

Identificacion del
bacilo acido alcohol
resistente mediante la
tincién de Ziel-Nielsen
por medio de
microscopia
Convivencia con
personas con
tuberculosis activa
Aplicacion de vacuna
contra la tuberculosis.
Presencia de otra
enfermedad ademas de
tuberculosis previa al
diagnostico de TBP

Presencia de tos mayor
a 2 semanas de
evolucion
Temperatura corporal
mayor a 38 grados en 1
0 mas ocasiones
durante un periodo
mayor a 2 semanas.

TIPO DE
VARIABLE
Cuantitativa

continua

Cualitativa

Cuantitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cuantitativa

ESCALA DE
MEDICION
afios

Si/No

Si/No

Si/No

Aplicada/No
aplicada
Presente/Ausente

Presente/Ausente

Presente/Ausente

VALOR DE
VARIABLE
# aflos

Presentes/Ausentes

<5 mm, >15 mm

Presentes/Ausentes

Positivo/Negativo

Si/No

Si/No

Si/No

Si/No
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Tabla 1: Variables seleccionadas y tomadas en cuenta para el andlisis.

a. Poblacion

Se tomaron en cuenta la totalidad de pacientes ingresados con diagnostico de
tuberculosis pulmonar en el Hospital Regional Materno Infantil de Marzo del 2010 a Julio

del 2018, confirmado por cultivo para micobacterias o PCR.

b. Criterios de inclusion y exclusion

Se incluyeron los pacientes que fueron diagnosticados con tuberculosis
pulmonar y extrapulmonar en el Hospital Regional Materno Infantil de Nuevo Ledn en un
periodo de marzo del 2010 a Julio del 2018. El diagnoéstico de los pacientes debid ser
confirmado por cultivo para micobacterias o PCR. Se excluyeron todos los pacientes cuyo
expediente carecio de informacion suficiente en la historia clinica o que no contaron con

la totalidad de las variables expuestas previamente.

Realizar este estudio requirié de un sistema computarizado de analisis de datos
por medio de los programas estadisticos IBM SPSS v25 y Stata/SE15. Toda la
informacion obtenida de los expedientes clinicos se condens6 en una base de datos por
medio de Microsoft Excel en los equipos de computo personales de los investigadores.

Toda la informacion fue protegida sin estar expuesta a personas ajenas a la investigacion.
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c. Instrumentos

Se realiz6 un andlisis de los datos obtenidos por medio del programa estadistico

IBM SPSS v25 y Stata/SE15. Con esto se realizé una prueba de Kolmogorov-Smirnov para

determinar la distribucion de las variables. Las variables continuas con distribucién no

normal fueron reportadas en medianas y rangos. Las variables categoricas fueron
reportadas en frecuencia y porcentaje.

Se compard con una prueba de U de Mann-Whitney la edad y el resultado del

PPD entre los grupos de TB pulmonar y TB no pulmonar. Las variables categdricas (grupo

de edad, COMBE, presencia de tos cronica, entre otras) fueron comparadas con una chi

cuadrada de Pearson.

Obtuvimos la correlacion lineal entre la edad y el resultado del PPD con la
presencia de TB pulmonar usando una correlacion de Spearman. Dicotomizamos la edad y
el resultado del PPD basandonos en el percentil 75 de la muestra. Para demostrar la
asociacion entre edad, género, BAAR, alteraciones radiograficas, COMBE, municipio de
origen, presencia de comorbilidades, vacunacion previa con BCG, presencia de fiebre,

presencia de tos cronica y la TB pulmonar obtuvimos la razon de momios de cada factor.

Se realiz6 una regresion logistica con método hacia adelante para obtener las

variables que predicen de forma independiente la presencia de TB pulmonar. Se utilizo la

prueba del Omnibus para comparar la capacidad del modelo para predecir casos de TB
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pulmonar. Se utilizo una lista de casos para detectar valores extremos (residuo Z>2.56 o
una distancia de Cook >1). Se utiliz6 una matriz de correlacion y las variables con un valor
>(0.8 y/o una varianza del factor de inflacion >3 fueron eliminadas. Obtuvimos las
probabilidades y el grupo pronosticado por el modelo y dicotomizamos la muestra
basandonos en una probabilidad >50% de pertenecer al grupo de TB pulmonar. Calculamos
tablas 2x2 y obtuvimos la exactitud e intervalos de confianza del 95%, sensibilidad,
especificidad, valor predictivo positivo y negativo del modelo multivariado para predecir

casos de TB pulmonar.

Para el analisis de datos se usaron las siguientes formulas:
Sensibilidad: la probabilidad de tener un resultado positivo cuando la enfermedad esta

presente. a / (a+b)

Especificidad: la probabilidad de tener un resultado negativo cuando la enfermedad no esta

presente. d / (c+d)

Valor predictivo positivo: la probabilidad de tener la enfermedad en caso de tener un
resultado positivo. (Sensibilidad x prevalencia)/(sensibilidad x prevalencia + (1-

especificidad) x (1-prevalencia))

Valor predictivo negativo: la probabilidad de no tener la enfermedad si el resultado es

negativo. (Especificidad x (1-prevalencia))/((1-sensibilidad) x prevalencia +

especificidad x (1-prevalencia))
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Exactitud: la probabilidad de que el paciente sea clasificado correctamente= sensibilidad

x prevalencia + especificidad x (1 — prevalencia)
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4. Resultados

Se incluyeron setenta y nueve pacientes con diagndstico de TB. El 53.2% eran
mujeres y la mediana de edad fue de 10 anos (0-16 afios). Los tipos de tuberculosis fueron
los siguientes: pulmonar (50,63.3%), ganglionar (16,20.3%), meningea (9,11.4%) y miliar
(4,5.1%).

El género de los pacientes fue similar en los pacientes con TB pulmonar y los
pacientes con otro tipo de TB (p=0.492). Los pacientes con TB pulmonar tuvieron mayor
edad (12 afos vs 6 anos), residencia en area metropolitana (90% vs 72.4%), COMBE
(68% vs 37.9%), presencia de tos cronica (74% vs 27.6%), antecedente de vacunacion
con BCG (72% vs 48.3%), hallazgos radiograficos (100% vs 27.6%) y BAAR positivo
(30% vs 6.9%) (p<0.05).

Los pacientes que presentaron tos cronica tenian mayor edad (13 afios vs 4.5 afios)
(p=0.0001) y la fiebre no tuvo predileccion de edad (9 anos vs 11.5 afios) (p=0.22). La
presencia de fiebre se asoci6 a un mayor didmetro de PPD (15 0-30mm vs 0 O-
15mm)(p<0.0001).

Los factores asociados a TB pulmonar fueron la ausencia de vacunacion con
BCG (OR 5.8, 1C95% 1.2-27.5), cambios radiograficos (OR 7.3, 1C95% 3.8-13.8),
antecedente de COMBE (OR 3.5, 1C95% 1.33-9.1), vivir en el drea metropolitana (OR 3.4,
1C95% 1.001-11.7), ausencia de vacunacion con BCG (OR 2.8, IC95% 1.06-7.1) y la
presencia de tos cronica (OR 7.4, IC95% 2.7-20.9). El antecedente de vacunacion con BCG

en los pacientes con TB pulmonar, ganglionar, meningea fueron: 36 (72%), 12 (75%), 2
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(22.2%), respectivamente (p<0.001). Ningun paciente con TB miliar tuvo antecedente de
vacunacion con BCG.

La presencia de tos cronica y el antecedente de vacunacion con BCG fueron los
antecedentes que mantuvieron significancia en el analisis multivariado (p<0.05) (tabla 2).
La primera tuvo una asociacidon negativa (f=-1.2) y la otra positiva (f=2.1) como era
esperado. La exactitud del modelo fue (IC95%) 73.4% (62.3%-82.7%), la sensibilidad
74%, la especificidad 72.4%, el valor predictivo positivo 82.2% y el valor predictivo

negativo 61.8%
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Total

(79,100%)

Tb  pulmonar Tb no

(50, 63.2%)

pulmonar (29,

p

36.7%)

Edad* 10 (0-16) 12 (0-16) 6(0-15) 0.015
Género (h/m) 37(46.8)/42 25 (50)/ 25(50) 12(41.4)/ 0.49

(53.2) 17(58.6)
Area 66 (83.5) 45(90) 21(72.4) 0.05
metropolitana
Comorbilidad  11(13.9) 8(16) 3(10.3) 0.73
COMBE 45(57) 34(68) 11(37.9) 0.018
Fiebre 45 (57) 25 (50) 20 (69) 0.15
Tos crénica 45 (57) 37 (74) 8 (27.6) 0.0001
BCG 50 (63.3) 36(72) 14(48.3) 0.05
PPD (mm)* 0 (0-30) 3.5(0-25) 0(0-30) 0.43
BAAR 17(21.5) 15(30) 2(6.9) 0.022
Hallazgos 58 (73.4) 50 (100) 8 (27.6) 0.0001
radiograficos

Tabla 2. Demogrdficos y caracteristicas de los sujetos con tuberculosis pulmonar y otras

formas de tuberculosis
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Factor de riesgo B OR (IC95%) Wald Valor de p
BCG -1.2 0.3 (0.09-0.88) 4.7 0.03
Presencia de tos cronica 2.1 0.12 (0.04-0.35) 14.6 0.001
Constante 2 8 17 0.0001

Tabla 3. Factores independientes asociados a la tuberculosis pulmonar
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5. Anailisis y discusion de los resultados

El objetivo principal de este estudio fue realizar el analisis de variables clinicas
de una serie de pacientes para crear una escala de prediccion clinica para diagndstico de
tuberculosis pulmonar. Secundariamente se esper6d que este analisis nos permitiera evaluar
la relacién que existe entre las variables elegidas. Se eligieron de acuerdo con el valor
obtenido de la razén de momios las siguientes variables para la realizacion de la escala:
Tos cronica (OR 7.4), cambios radiograficos (OR 7.3), COMBE (OR 3.5), Fiebre (OR 2.4),
ausencia de vacunacién con BCG (OR 2.3), PPD (OR 2.19). El valor que se otorgd a cada
una de las variables fue dado en funcion del valor obtenido de la razon de momios siendo
3 puntos para tos cronica y cambios radiograficos, 2 puntos para COMBE, 1 punto para
fiebre, ausencia de BCG y PPD. Se corrieron en los programas computarizados de analisis
estadistico previamente mencionados, multiples logaritmos para determinar el valor de p,
razén de momios y chi cuadrada de cada una de las variables en comparacion con el
diagnostico sin lograr establecer una relacion coherente entre las 6 variables elegidas por

lo que no fue posible concluir una escala 1til para nuestro objetivo principal.

Se logréo determinar la relacion existente entre las variables estudiadas
concluyendo lo siguiente:
Obtener muestras para identificacion de BAAR contintia representando un gran reto en la
poblacién pediatrica conociendo los obstaculos con los que nos enfrentamos por grupo de
edad. En la muestra poblacional aqui estudiada pudimos observar que sélo en el 50% de

los pacientes con tuberculosis extrapulmonar fue posible la identificaciéon del BAAR en las
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muestras de esputo o aspirado gastrico, mientras que en el 100% de los pacientes con
tuberculosis pulmonar se identifico el BAAR. Es importante mencionar que en este estudio
la mediana de edad fue de 10 afos por lo que probablemente este resultado represente un
sesgo, pues sabemos que la obtencion de muestras para BAAR implica mayor dificultad en
pacientes menores de 5 afios. El analisis de la razon de momios de esta variable arrojé un
valor de 2.15 con un valor de p de 0.078 y al no ser significativo se decidid excluir desde
el inicio.

La aplicacion de la prueba PPD continua siendo de gran utilidad en nuestro pais,
sin embargo, su lectura podria verse afectada por distintos factores internos y externos al
paciente. El resultado positivo de la prueba cutanea de la tuberculina es un indicador de la
hipersensibilidad retrasada contra los antigenos de la tuberculosis y de otras micobacterias.
La aplicacion previa de la BGC podria cambiar de forma considerable los resultados, asi
como la reaccion alterada que presentan los pacientes alérgicos y menores de 5 afios. La
sensibilidad de esta prueba es alta, pero disminuye en pacientes inmunosuprimidos y
adultos mayores. La especificidad de esta prueba depende del grado de exposicion previo
al BCG. En nuestro estudio, se analiz6 la razon de momios del PPD en este grupo de
pacientes obteniendo un resultado de 2.19, sin embargo, el valor de p fue de 0.11 por lo que

no fue significativo.

La aplicacion vacuna derivada del bacilo Calmette Guérin se encuentra establecida
de forma obligatoria en el esquema de inmunizacién infantil de nuestro pais ya que se ha
declarado como zona endémica por la Organizacion Mundial de la Salud (2). Los paises
con una carga de morbilidad por tuberculosis baja pueden decidir limitar la vacunacion

contra tuberculosis a neonatos y lactantes de grupos reconocidos con bajo riesgo de padecer
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la enfermedad, sin embargo, no es el caso de nuestro pais por lo que su uso contintia siendo
recomendado en la poblacion general. Se ha documentado que la vacuna derivada del BCG
protege a los nifios contra las formas meningea y diseminada de la tuberculosis. En los
lugares en los que se ha aplicado de forma obligatoria bajo la estrategia de eliminacion de
la tuberculosis de la OMS, ésta ha contribuido de forma significativa a mejorar la calidad
de los programas nacionales de lucha contra tuberculosis y ha frenado el desarrollo y la
propagacion de formas graves de tuberculosis farmacorresistente. La vacuna BCG, es
actualmente la unica vacuna antituberculosa disponible. Si bien, no evita la infeccion
primaria ni la reactivaciéon de la tuberculosis latente protege a los lactantes contra la
meningitis tuberculosa y diseminada las cuales al no ser tratadas suelen ser mortales. Por
consiguiente, la vacunacion antituberculosa ha salvado miles de vidas al largo de los afios
y representan una parte muy importante del conjunto de medidas estandar de lucha contra
la tuberculosis en la mayoria de los paises endémicos. Se han realizado numerosos estudios
para evaluar la eficacia de proteccion contra la tuberculosis pulmonar con resultados
contradictorios. Generalmente, las tasas de proteccion mas altas (60-80%) se alcanzaron en
América del Norte y el norte de Europa, mientras que los estudios realizados en regiones
tropicales mostraban habitualmente una proteccion baja o nula. De forma similar se observo
una proteccion del 77% en escolares vacunados en Inglaterra contra un 0% al ser
administrada en nifios del sur de India. Se han propuesto multiples explicaciones de estos
resultados, como diferencias en el disefio de estudios y la distinta inmunogenicidad en las
cepas vacunales. Sin embargo, parece que la explicacion mdas probable se basa en las
diferentes exposiciones a micobacterias ambientales de las personas que viven en climas
calidos a los que viven en climas frios. Se estima que su aplicacion protege entre un 5% a

10% para la enfermedad por meningitis tuberculosa y diseminada.
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En el estudio realizado en este trabajo el antecedente de vacunacion con BCG en
los pacientes con TB pulmonar, ganglionar, meningea fueron: 36 (72%), 12 (75%), 2
(22.2%), respectivamente con un valor de p<0.001 siendo evidentemente significativo.
Ningun paciente con TB miliar tuvo antecedente de vacunacién con BCG. Dichos
resultados apoyan la vacunacion con BGC en nuestro pais y con mayor razén en Nuevo
Ledn que ocupa el noveno lugar en incidencia de la tuberculosis y el sexto lugar en muertes
por esta causa (6)

La edad representd una variable de gran importancia de acuerdo con el tipo de
tuberculosis registrado. Se observd que la tuberculosis pulmonar se presenta con mayor
frecuencia en pacientes mayores de 7 anos. Los factores asociados a TB pulmonar fueron
la ausencia de vacunacion con BCG, cambios radiograficos, antecedente de COMBE, vivir
en el area metropolitana, ausencia de vacunacion con BCG y la presencia de tos cronica.
Los pacientes que presentaron tos cronica tenian mayor edad (13 afios vs 4.5 afios) y la
fiebre no tuvo predileccion de edad (9 afios vs 11.5 afios). Sin embargo, la presencia de

fiebre se asocid a un mayor diametro de PPD.
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6. Conclusion

Se requiere de una muestra mayor a la provista en este estudio para el andlisis de variables
y la construccion de una guia de prediccion clinica para el diagnéstico de tuberculosis
pulmonar por lo que en este estudio no fue posible realizarla.

La vacunacion con BGC contintia siendo una de las herramientas mas importantes para
disminuir el riesgo de formas graves de tuberculosis e incluso de tuberculosis pulmonar.
Su aplicacion contribuye a las estrategias mundiales establecidas para la erradicacion de la
enfermedad. El importante acatar las recomendaciones establecidas para zonas endémicas
como lo es nuestro pais y el estado en el que vivimos.

La edad representa un reto para la determinacion de la presentacion clinica en los pacientes
pediatricos. Como sabemos a mayor edad mayor sera el parecido con la presentacion del
adulto por lo que probablemente seria de mayor utilidad y sensibilidad desarrollar una
escala de prediccion clinica que divida las variables y sus puntajes en al menos dos grupos
de pacientes de acuerdo con su edad aumentando asi la sensibilidad y especificidad de esta

herramienta.
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