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SINTESIS

Al reemerger la Tuberculosis (TB) en Cuba en 1994, se actualiza el Programa Nacional
de Control de la TB (PNCT) y se implementa la estrategia Centro Nacional de
Referencia/ Comisiones Provinciales de TB Infantil (CRTB/CPTB). Con el objetivo de
describir el comportamiento de la TB a partir de su implementacién, se realiz6 una
investigacion en servicios y sistemas, en 130 menores de 15 afios diagnosticados con
TB, comparando las etapas | (1995-99) y 1l (2000-05). La tasa de TB infantil disminuyd
en un 50% durante el estudio. Predomind en nifios de 1 a 4 afios, y en su localizacion
pulmonar (62,4%). Las formas clinicas se relacionaron significativamente a la ausencia
de sintomas clinicos, presencia de fiebre, tos y alteraciones en el examen fisico, con
pobre confirmacion bacterioldgica (30,9%). El 5,4% presentd formas graves, y se
conocio la fuente de infeccion en el 72,3%. No se reportd resistencia a drogas ni
coinfeccion con el virus de la Inmunodeficiencia Humana. El diagndstico se retardd en
el 36,9%, se realiz6 en el control de foco en el 23,1% y post mortem en 3 casos graves,
con 4 fallecidos (3%), todos en la | Etapa. Todos los nifios recibieron tratamiento
supervisado y no hubo casos crénicos, abandonos ni fallos de tratamiento. Se concluye
que los indicadores de proceso del PNCT no muestran un resultado favorable durante el
periodo de estudio, sin embargo, hay una mejoria sustancial en los indicadores de
impacto en la 1l Etapa, con cifras similares al periodo previo a la reemergencia y a las
que muestran paises desarrollados, lo cual puede ser expresion de las acciones
desarrolladas en el marco del sistema de Salud cubano, a través de la implementacion de
la estrategia CRTB/CPTB. Se recomienda fortalecer este trabajo, con vistas a eliminar la

TB como problema de salud en Cuba para el afio 2015.
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CAPITULO I INTRODUCCION



CAPITULO | INTRODUCCION
1.1 Antecedentes

El propdsito fundamental del Programa de Control de la Tuberculosis (PNCT) en Cuba,
es eliminar la Tuberculosis (TB) como problema de salud publica, para el afio 2015.
Para lograr este objetivo, es necesario fortalecer el Sistema Nacional de Salud, e
interrumpir la cadena epidemiolégica, a través de la deteccién y curacion de los
enfermos (PNCT, 1999; Gonzalez et al., 2009).

Aunque la tuberculosis en la nifiez no se considera a menudo una prioridad para los
Programas de Control, por su menor incidencia y riesgo de transmision, ella constituye
un indicador de transmision reciente de TB en la comunidad. Es ademas un reservorio
para futuras reactivaciones (Rieder, 1999; Kimerling et al., 2000; Howie et al., 2005;
Marais, 2006; Marais et al., 2006 a; Marais y Pai, 2007; Morcillo, 2007).

Diagnosticar Tuberculosis Pulmonar Primaria en la poblacion pediatrica es dificil, ya
que los sintomas son inespecificos, o estan ausentes en la mayoria de los nifios afectados
(van Rie etal., 1999; Salazar et al., 2001; Nelson et al. 2004; Nelson y Wells, 2004;
Marais et al., 2006 b; Chan et al., 2007); por otra parte, se dificulta la confirmacion
microbioldgica, que es la piedra angular o el gold standard del diagnéstico de la TB
(Salazar et al., 2001; Marais et al., 2006 c; Abreu, 2007 ; Marais y Pai, 2007).

En Cuba, antes de 1959, la tuberculosis en la nifiez constituia un grave problema de
salud, morian diariamente entre 2 a 3 nifios por esa causa y existia una alta incidencia de
sus formas graves. A partir de 1962-63 se implanta y perfecciona el Programa Nacional
de Control de la Tuberculosis (PNCT) y se realizan esfuerzos por lograr coberturas de

vacunacion con Bacilo Calmette Guerin (vacuna BCG) mayores del 85%. A partir de



1970 disminuyen las formas graves. Entre 1972 y 1979, el nimero de casos nuevos
notificados de todas las edades, disminuye en un 24%. De 1979 a 1991 la incidencia se
reduce anualmente un 4% (Abreu et al., 2007; Abreu et al., 2009).

A fines del siglo pasado se produce una reemergencia de la enfermedad en el mundo
(Hesseling etal., 2002). En Cuba, a partir de 1991, se produce un significativo
incremento de los casos nuevos de tuberculosis, de forma que casi se triplican las cifras
en 1994 (Marrero et al., 2000; Gonzaélez et al., 2007). Este incremento se relaciond con
problemas en la ejecucion del PNCT y al agravamiento de las condiciones
socioecondémicas (PNCT, 1999; Marrero et al., 2000), asociadas a la caida del campo
socialista y el recrudecimiento del bloqueo, con una caida del Producto Interno Bruto
(PIB) per-cépita en un 37% (Rodriguez et al., 2008; Benitez, 2009).

En 1994, con recursos limitados para el estudio y diagnostico de los casos, se revisa el
PNCT vy se establecen nuevos lineamientos de trabajo, con el objetivo de disminuir las
tasas de incidencia (Gonzélez et al., 2007). En el caso de la edad pediatrica, en 1994 se
define una nueva estrategia: la creacion de un Centro Nacional de Referencia para la TB
infantil (CRTB) que radica en el Hospital Pediatrico Centro Habana y del cual la autora
es su responsable (PNCT, 1995). A partir de la creacion de este centro, se crearon
Comisiones Provinciales (CPTB) con los pediatras dedicados a la atencion de nifios con
problemas respiratorios, en los hospitales pediatricos provinciales (Servicios de
Enfermedades Respiratorias). Al inicio del periodo se realiz6 un Taller Nacional de
Capacitacion a estas Comisiones, y se disefio una estrategia de trabajo. Estas comisiones
se encargan de monitorear, de forma directa o a través de casos referidos para estudio,

los nifios menores de 15 afios, en controles de foco de casos TB adultos, en cada



provincia. También evallan a los nifios con sintomas sospechosos de TB que acuden a
recibir atencién médica, aunque no tengan contacto conocido. Los casos probables con
dudas diagnésticas, o los casos diagnosticados por las provincias, son interconsultados y
ratificados por la Comision Nacional. Las provincias de Ciudad Habana y La Habana
son controladas directamente por el Centro Nacional, dada su ubicacion geogréafica. En
el momento del diagndstico, se confecciona un formulario con los datos obtenidos de las
fichas clinicas de los enfermos y se envia copia al CRTB. Los casos infantiles siguen el
mismo protocolo unificado de tratamiento, en la atencion primaria de salud. El alta es
ratificada por las Comisiones Provinciales/Nacional, de acuerdo a la evolucion.

Se realiza un curso nacional de capacitacion, dirigido a los CPTB, todos los afios y se
replica al resto de los pediatras en las provincias.

Después de 11 afios de trabajo al frente del CRTB/CPTB, y asumiendo el reto que
significa eliminar la TB como problema de salud para el 2015, nos surgid la interrogante
de cual es el valor de esta estrategia, y en que medida ha contribuido al diagnostico y
control de la TB infantil, por lo que nos hemos motivado a realizar esta investigacion.

1.2 Hipotesis de trabajo

La implementacion del Centro de Referencia Nacional/Centros Provinciales de TB
(CRTB/CPTB) infantil en Cuba, constituye una estrategia novedosa y efectiva que
permite evaluar el comportamiento de la tuberculosis en menores de 15 afios, asi como
realizar un diagndstico y manejo colegiado por un grupo multidisciplinario de expertos

en TB infantil.



1.3

Obijetivos

Obijetivo general:

Describir el comportamiento de la TB en menores de 15 afios e indicadores

seleccionados de su programa de control, a partir de la implementacion de la estrategia

CRTB/CPTB, Cuba 1995-2005.

Obijetivos especificos:

1.

Identificar la tendencia de la incidencia de la TB infantil a partir de la creacion
del CRTB/CPTB.

Describir la incidencia de la TB de acuerdo a variables demogréficas: edad,
sexo, provincia de residencia y formas de presentacion de la misma, en las etapas
(1995-1999) y (2000-2005).

Valorar la posible relacién entre las formas de presentacion de la TB con el
grupo etario, las manifestaciones clinicas, el estado nutricional, el conocimiento
de la fuente de infeccion y los estudios que condujeron al diagnostico.

Evaluar los indicadores de proceso y de impacto para el control y la eliminacion
de la TB en menores de 15 afios, en Cuba, en ambas etapas del estudio.

Novedad cientifica

La estrategia de trabajo CRTB/CPTB, es un elemento novedoso y efectivo, ya que
ningun otro PNCT tiene un grupo de expertos a lo largo del pais, que trabaja en
equipo, con un control centralizado y una capacitacion sistematica, y que,
aplicando los métodos clinico y epidemioldgico, evalla a cada nifio sospechoso

de TB.



La valoracion clinica colegiada de cada caso con enfermedad probable por equipo
de expertos ha permitido el monitoreo de los nifios en control de foco, el
cumplimiento de los criterios de administracion de quimioprofilaxis, el control
del tratamiento y la ratificacion del alta al finalizar el mismo.

La implementacion de esta estrategia de trabajo ha permitido ademas, reunir toda
esta valiosa informacion clinico-epidemioldgica, para conocer desde un punto de
vista general, el comportamiento de la TB en los nifios cubanos.

Valor tedrico

Se caracteriz6 por primera vez en Cuba el comportamiento de la tuberculosis en
los diferentes grupos de edades pediatricas, desde el punto de vista clinico-
epidemioldgico y de estudios complementarios.

Se identificaron los indicadores operacionales o de proceso del PNCT del afio
1999, aplicables en la edad pediétrica.

Se realiz6 una evaluacion de estos indicadores y se identificaron ademas algunos
de los errores mas frecuentes que se cometen durante el estudio y tratamiento de
los enfermos.

Valor practico y social

Esta estrategia de trabajo jerarquizado y al mismo tiempo, descentralizado en
todo el pais, permitié un mejor diagnostico y seguimiento de los menores de 15
afos, por un grupo de pediatras y otros especialistas, expertos en TB.

El conocimiento adquirido nos permitira, en primer lugar, elaborar otras acciones
para perfeccionar esta estrategia de trabajo (CRTB/CPTB) y en segundo lugar

desarrollar una capacitacién méas adecuada a nuestros médicos, que contribuya a



agilizar el diagnostico y manejo de los nifios afectos de TB, contribuyendo asi a
eliminar esta enfermedad como problema de salud en Cuba.

Los resultados incluidos en esta tesis se presentaron en varios eventos cientificos
nacionales e internacionales y han sido publicados en dos libros, una revista
nacional, y una revista extranjera. Ver bibliografia y produccion cientifica del
autor.

Desde 1995 hemos coordinado e impartido diferentes actividades de capacitacion
sobre TB infantil, exponiendo ademas en ellos las experiencias obtenidas en el
trabajo del Centro Nacional de Referencia.

3 Talleres Nacionales de TB infantil: 1995, 1996, 2009

4 Talleres Provinciales de TB infantil: 1997, 2002 y 2009 (Provincia Habana);
2009 (Ciudad Habana [CH]).

Madulo de TB en Diplomado Nacional de Infectologia Pediétrica, 2006.

11 Cursos Nacionales de Infecciones Respiratorias Agudas (IRA), asma y TB
(1998 [3], 1999, 2000, 2001, 2002, 2004, 2005, 2006, 2008).

10 Cursos Provinciales de IRA, asmay TB (2 en 1999: Cienfuegos y CH; 1 en el
2000: CH; 1 en el 2002: CH; 2 en el 2004; CH y Camaguey; 1 en el 2005: Ciego
de Avila; 3 en el 2008: 1 en Sancti Spiritus y 2 en Ciego de Avila).

3 Cursos Municipales de IRA, asmay TB en CH: 1998, 2001 y 2009.
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CAPITULO Il REVISION BIBLIOGRAFICA
1.1  Tuberculosis. Concepto y clasificacion

La Tuberculosis (TB) es una enfermedad infecciosa de evolucion aguda, subaguda o
crénica producida por bacterias del complejo Mycobacterium Tuberculosis (Gonzalez
etal., 2009). Afecta con mayor frecuencia los pulmones, aunque puede existir
tuberculosis extrapulmonar, en practicamente cualquier 6rgano o tejido de la economia
(Morcillo, 2007); puede desarrollarse siguiendo a la infeccién inicial (TB primaria), o en
etapas posteriores: TB post-primaria (Caminero, 2003).

I1.2.  Historia de la lucha contra la tuberculosis

La lucha antituberculosa en Cuba ha atravesado 3 etapas, la primera, anterior a 1959; la
segunda, desde 1959 hasta 1970; y la ultima, posterior a 1970. En la primera etapa se
realizaban acciones de atencién médica sanatorial y dispensarial a cargo del Consejo
Nacional de Tuberculosis, con poco apoyo estatal y escasa cobertura (Gonzalez et al.,
1993; Abreu et al., 2009)). La lucha antituberculosa surgio oficialmente en nuestro pais
a partir de 1890, cuando surge en Santiago de Cuba la primera Liga Antituberculosa, la
cual se hizo Nacional en 1902; aunque ésta tuvo un caracter privado. Con la fundacion
de la Republica en 1902, se reorganizan los servicios publicos de Sanidad. En 1936 se
funda el Consejo Nacional de Tuberculosis. En esta etapa se construyeron dispensarios y
hospitales sanatorios en todas las capitales provinciales y ciudades importantes
(Beldarrain, 1998).

En Cuba, la vacunacion con BCG se inicié en 1928, pero dejé de ser aplicada. En 1942
el Consejo Nacional de Tuberculosis acordd ponerla en practica de forma gratuita, pero

abarcaba un segmento pequefio de la poblacion infantil (Beldarrain, 1998).



La segunda etapa (a partir de 1959) se caracteriz0 por la atencion médica gratuita a
cargo del Sistema Nacional de Salud (SNS), con una cobertura completa de toda la
poblacion. Estaba organizada en forma de programa vertical, con policlinicos,
dispensarios y hospitales generales y antituberculosos. En 1962-63 se implanto el
Programa Nacional de Control de la Tuberculosis (PNCT) y la vacunaciéon con BCG
(Marrero et al., 2000).

El rasgo principal de la tercera etapa consistio en el desarrollo de acciones preventivo-
asistenciales, completamente integradas dentro de los servicios generales de salud y
cobertura completa de toda la poblacién. Estaba basado en la localizacion de casos, a
partir de los sintomaticos respiratorios, con confirmacion del diagndstico por
baciloscopia, o cultivos de M tuberculosis. A partir de 1971, se establece el tratamiento
ambulatorio y estrictamente supervisado por un personal de salud; se introduce la
rifampicina en el esquema, en 1982 en la primera fase y en 1986 en ambas fases, y se
acorta el tratamiento a 7 meses (Marrero et al., 2000).

La reemergencia de la TB en el mundo es de origen multifactorial, y se asocia al
incremento de los problemas econdmicos y sociales, la confeccion con el virus de la
Inmunodeficiencia Humana (VIH), la aparicion de resistencia a las drogas
antituberculosas y el abandono de los Programas de Control (Caminero, 2003). En Cuba
se asocia a problemas econdmicos-sociales, pero sobre todo a deficiencias operacionales
en el PNCT. Es por esto que en 1994 se revisa el PNCT, se establecen nuevas estrategias
con el objetivo de estabilizar el comportamiento de la TB, reducir la incidencia y tener
ya cumplidas las metas de la OMS para el afio 2000, en el control de la TB. En 1999,

lograda esta meta, se actualiza el programa y se establece como prioridad reducir la
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morbilidad y la transmision de la enfermedad en Cuba, hasta obtener la eliminacion de la
TB, como problema de salud publica (PNCT, 1999).

11.3.  Agente infeccioso.

El complejo M. tuberculosis estd integrado por cuatro microorganismos: M.
tuberculosis, M. bovis, M. africanum y M. microtti, los que se incluyen,
taxondmicamente, en el orden Actinomycetales y en la familia Mycobacteriaceae
(Caminero, 2003).

Son bacilos curvos entre 1-10 um de longitud y 0.2 - 0.6 um de ancho, inmdviles, no
esporulados, aerobios estrictos y una pared bacteriana muy rica en lipidos lo que reduce
su permeabilidad, dificulta su tincion y caracteriza su resistencia a la decoloracién con
acidos: bacilo acido alcohol resistente (BAAR). Esta caracteristica es la herramienta
primaria para el diagndstico de la Tuberculosis, a través de la baciloscopia o examen
directo de una muestra de esputo (Barrera, 2007).

I1.4. La tuberculosis
11.4.1. Manifestaciones clinicas

Aunque la TB se reporta como una simple entidad, ella representa un diverso espectro de
patologia (Marais et al., 2005 c; Marais et al., 2006 f). Las manifestaciones clinicas son
muy variadas, no existe una clinica patognomonica de TB (Starke, 2004; Golden y
Vikram, 2005; Hopewell, 2005; Morcillo, 2007; Shingadia y Burgner, 2008).

I1.4.2. Historia natural y Patogénesis

Una persona adulta, con TB pulmonar cavitada, puede diseminar la infeccion como
promedio a 10 6 15 personas (NFID, 2006). Los nifios expuestos en el hogar,

experimentan el mayor riesgo de infestarse y posteriormente desarrollar la enfermedad
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(Lienhardt etal., 2003; Marais etal., 2004 a; Abreu, 2005; Marais etal., 2006 b;
Nakaoka et al., 2006; Abreu, 2007). La infeccion pulmonar ocurre cuando los bacilos
tuberculosos, provenientes de un contacto enfermo, son inhalados y logran eludir las
defensas del organismo y llegan a los alvéolos. Se produce una inflamacién neuménica
localizada, que es el foco primario parenquimatoso (nédulo de Ghon), con pase de
bacilos por via linfatica a los noédulos linfaticos regionales, todo lo cual constituye el
Complejo Primario. Hay diseminacion hematdgena desde los ganglios regionales, que
producen “siembras” en distintos 6rganos. La respuesta inmune que se produce en el
tejido linfoide, activa los macrofagos alveolares para la destruccién de los bacilos y la
contencidn de la infeccion en estos focos granulomatosos (Abreu, 2005).

11.4.3. Patologia

En el estudio anatomopatoldgico se observan granulomas caseificantes, con células de
Langhans, altamente sugestivas de afectacién por TB, pero no son patognomonicos. En
los enfermos con SIDA, es muy raro que se forme la lesion granulomatosa tipica, por el
profundo trastorno inmunitario (Sterling et al., 2007; Rubin, 2009).

11.4.4. Inmunologia

La respuesta inmune contra el M. tuberculosis juega un rol fundamental en la historia
natural de la enfermedad, ya que la mayoria, aproximadamente el 90-95% de las
personas que se infectan, no desarrollan nunca enfermedad activa (Marais et al., 2005 c;
Jin et al., 2009).

En los nddulos linfoides regionales, los macréfagos alveolares presentan los antigenos
tuberculosos a linfocitos T CD4, los que experimentan expansion clonal de varias

estirpes celulares, fundamentalmente linfocitos T auxiliadores o helpers tipo 1
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(Respuesta inmune tipo Th 1). Se producen citoquinas que activan al macréfago alveolar
para destruir a los bacilos (Garcia et al., 2009). Una vez activados los macrofagos, a
nivel de la lesion inicial y en las siembras, se establece la lesion granulomatosa, con un
centro caseoso, en el intervalo de 3 a 8-12 semanas, el llamado periodo de incubacion. Si
este proceso inmune es rapido y equilibrado, la lesion cicatriza y se fibrosa, con
calcificaciones en muchos casos, aunque pueden quedar bacilos viables, quiescentes,
dando lugar a wuna enfermedad latente. Simultineamente, se desarrolla la
hipersensibilidad retardada a los bacilos TB, que puede ser medida con una prueba de
tuberculina. Si la respuesta inmune es lenta, o predomina la respuesta destructiva,
necrotizante, se liberan enzimas que lician el caseum y este es vertido a la luz bronquial,
donde se producen “siembras” broncogenas. En la cavidad resultante, los bacilos tienen
condiciones de aerobiosis para una rapida multiplicacion, con la progresion de la
enfermedad, la produccion de esputo y la posibilidad de trasmitir la TB a otras personas.
(Tufariello et al., 2003; Hernandez-Pardo et al., 2007; Sterling et al., 2007).

Por otro lado, si en etapas posteriores de la vida, en la enfermedad latente, disminuyen
por cualquier causa las defensas inmunes, que contienen a estos bacilos en las lesiones
cicatrizadas, puede producirse la replicacion de los mismos. Esto da lugar a una
enfermedad secundaria post primaria, por reactivacion (Cruz y Starke, 2007).

11.4.5. Diagnostico

El diagnostico de la TB infantil, en el mundo en general, se basa en el uso de una
combinacion de criterios clinicos y epidemioldgicos, resultados de estudios radioldgicos
y reactividad tuberculinica (Salazar etal., 2001; Enarson et al., 2005; Theart et al.,

2005; Marais, 2006; Marais et al., 2006 a; Alto a la TB, 2006; Cruz y Starke, 2007).
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11.4.5.1. Diagndstico Clinico

Las manifestaciones clinicas en el nifio, se deben a una profunda respuesta inflamatoria
y escasa carga de bacilos (Cruz y Starke, 2007). En paises de baja prevalencia de TB,
como el nuestro, el objetivo primario es identificar nifios con infecciones comenzantes,
casi siempre asintomaticos o con poca expresividad clinica (Barrera, 2007).

Se han propuesto diferentes algoritmos diagnosticos para la TB infantil, debido a la
dificultad en la confirmacion bacterioldgica de la infeccion por M tuberculosis y la
escasez de otros recursos diagnosticos en los paises pobres, que son precisamente los de
mas alta carga TB (Stegen etal., 1969; Migliori etal., 1992; Salazar etal., 2001;
Hesseling et al., 2002; Donald et al., 2007; Pedroso et al., 2009).

11.4.5.2. Diagndstico por estudios complementarios

Estudios microbioldgicos:

La baciloscopia y el cultivo del esputo: Son estudios convencionales. La baciloscopia
constituye un método sencillo y poco costoso, para detectar a los enfermos mayores
excretores de bacilos (baciliferos, BAAR +, BK + [Bacilo de Koch +]); permite evaluar
la respuesta al tratamiento. El cultivo tiene un mayor costo y complejidad, aunque puede
detectar menor cantidad de bacilos. Permite practicar pruebas que confirmen el tipo de
Mycobacteria encontrada y su sensibilidad a las drogas antituberculosas. Se estudian
ademas otras muestras respiratorias, como el contenido gastrico en ayunas y el lavado
bronco-alveolar, asi como muestras obtenidas de otros liquidos biolégicos o tejido
extrapulmonar afectado (ISTC, 2006 a; Barrera, 2007; Waard y Robledo, 2007). La
sensibilidad se incrementa usando microscopio de fluorescencia y métodos de

concentracion de esputo (Davies y Pai, 2008).
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Las pruebas de sensibilidad a drogas estudian la aparicion de resistencia. La
multidrogorresistencia (MDR) se describe cuando hay resistencia a las dos principales
drogas: isoniacida y rifampicina (Drobac et al., 2006; Montoro et al., 2009). A partir del
afio 2005, comienzan a reportarse cepas de m tuberculosis extensivamente resistentes
(XDR) que exhiben resistencia a isoniacida y rifampicina (MDR), ademas de quinolonas
y drogas inyectables de segunda linea, y dan lugar a altas tasas de mortalidad en corto
tiempo (Raviglione y Smith, 2007; Montoro et al., 2009).

Los estudios no convencionales son mas rapidos, pero mas costosos, inaccesibles para
los paises no desarrollados (Tortoli y Palomino, 2007).

Identificacion molecular a través de sondas genéticas: se han descrito una amplia
variedad de marcadores genéticos. EI método estandar utilizado, por su poder de

discriminacion 'y reproducibilidad es 1S6110 Restriction Fragment Length

Polymorphism (RFLP). Otro método utilizado es el ‘spoligotyping’, marcador

filogenético del complejo M. tuberculosis. Los estudios de amplificacion de acidos
nucleicos (PCR) tienen una sensibilidad comparable al cultivo, pero con limitaciones en
cuanto a especificidad (Diaz et al., 1998; Donald et al., 2007; Marais y Pai, 2007). Para
los estudios de sensibilidad también se han descrito métodos genéticos (Tortoli y
Palomino, 2007; Davies y Pai, 2008).

La prueba de Mantoux: Esta prueba de tuberculina realizada con el PPD RT 23,
establece la presencia de hipersensibilidad retardada a M tuberculosis (Borroto et al.,
2003; Theart et al., 2005). La OMS recomienda utilizar el punto de corte de Mantoux
> 10 mm para el diagndstico, pero considerar también los valores> 5 mm en nifios con

malnutricién severa y/o coinfectados con el VIH (Donald et al., 2007). Para demostrar
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hipersensibilidad retardada, también se describe el uso de un inmunoensayo: Interferén

Gamma Release Assay (IGRAS). Sus resultados se correlacionan bien con los de la

prueba de Mantoux en adultos, pero su uso en nifios esta limitado (Mazurek et al., 2005;
Connell et al., 2006; Nakaoka et al., 2006; Bergamini et al., 2009).

Estudio del contenido de adenosin deaminasa y de diferentes citoquinas en liquidos
bioldgicos (Pai et al., 2008): Son marcadores inespecificos de activacién de linfocitos T.
La radiologia: Es el test diagndstico mas ampliamente usado, aunque hay subjetividad en
su interpretacion y su costo es una limitante en paises muy pobres. Su sensibilidad y
especificidad se incrementa cuando se valora conjuntamente con datos clinicos y
epidemiolégicos (Mc Adams et al., 1995; van Rie etal., 1999; Salazar et al., 2001;
Marais etal., 2004 c; Theart etal., 2005; Marais y Pai, 2007). Ademéas de las
radiografias simple de térax, antero-posterior y lateral, pueden hacerse otros estudios
imagenoldgicos, como la Tomografia axial computarizada (TAC), la ultrasonografia
(US) y la Resonancia Magnética Nuclear (RMN) (Morcillo, 2007; Rigout, 2009).

11.4.6. Tratamiento

El tratamiento efectivo de la TB, se basa en la aplicacion sistematica de la terapia
multidroga, directamente supervisada (DOTS) y en el seguimiento de los resultados de
este tratamiento. La OMS ha recomendado esta estrategia, basado en las altas tasas de
curacion, que se sittan en el 95 %, su eficacia en la prevencion de nuevas infecciones,
prevencion de la multirresistencia y su alta efectividad en las intervenciones de salud

(WHO TB Report 2005; Montoro et al., 2006).

Esta estrategia lleva implicitos 5 principios:

« Compromiso politico de llevarla a efecto.
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« Deteccidn por baciloscopia de esputo.

« Reduccion del tratamiento a solo 6-8 meses, con vigilancia del enfermo a través
del esputo y supervision directa del tratamiento.

« Suministro ininterrumpido de medicamentos antituberculosos.

Registro y notificacion de casos.

Cuba introduce esta estrategia en 1971, y alcanza tasas de curacion de 92% en 1996, y
solo 1,2% de fallo de tratamiento en los enfermos (Marrero et al., 2000).
Clasificacion de los enfermos para tratamiento segun el PNCT (PNCT, 1999):

Categoria I: Casos nuevos de TB que sean BAAR + y casos graves.

Categoria Il: Retratamientos (recaidas, fracasos y abandonos).

Categoria I1: Casos nuevos de TB BAAR -, extrapulmonares no graves.

Categoria IV: Casos cronicos.
La mayoria de los nifios se clasifican en la categoria Ill y en ocasiones en la I. El
tratamiento de la Categoria | consta de dos fases: Una primera fase diaria, con cuatro
drogas: Isoniacida (H), Rifampicina (R), Pirazinamida (Z) y Etambutol (E), por 60 dosis.
En la segunda fase se dan dos drogas (H y R), con frecuencia bisemanal, durante 40
dosis. La categoria Il solo tiene tres drogas en la 1ra fase: H, Ry Z, la 2da es igual. La
categoria Il lleva los cinco medicamentos de primera linea en la primera fase, que se
extiende a tres meses y en la segunda fase se afiade E. Se administran trisemanales por
cinco meses. La categoria IV requiere del uso de drogas de segunda linea (PNCT, 1999).
El PNCT 1999 sigue las recomendaciones de la OMS, en cuanto a las dosis de las drogas
antituberculosas. Actualmente se recomiendan dosis més altas, teniendo en cuenta los

estudios farmacocinéticos realizados en nifios, en los ultimos afios (Donald et al., 2008).
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I1.5. Epidemiologia de la tuberculosis

La TB es una enfermedad infecciosa vinculada al deterioro social y a la pobreza. Ocupa
el cuarto lugar entre las principales enfermedades infecciosas mortales (Gonzalez y
Armas, 2004; Frieden et al., 2009; Hickson, 2009; Lénnroth et al., 2009).

Existen factores predisponentes o de riesgo para desarrollar enfermedad activa:
constituyen riesgos biologicos, todos aquellos elementos que disminuyan los
mecanismos de resistencia como: la edad, la desnutricion, algunas caracteristicas
genéticas del individuo, las enfermedades crénicas, el Sindrome de Inmuno-Deficiencia
Adquirida (SIDA), el tratamiento con esteroides e inmunosupresores. Las malas
condiciones de vida, el hacinamiento, el tabaquismo en el hogar, la inadecuada
ventilacion, la baja escolaridad, el pobre ingreso familiar y las familias disfuncionales en
general, constituyen importantes riesgos ambientales y sociales (CDC, 2006; Gonzalez
etal.,, 2009; Jin etal., 2009). Las caracteristicas del agente infeccioso también son
importantes, ya que algunas cepas de M tuberculosis, como las pertenecientes a la
familia del genotipo Beijing, se han asociado a brotes (transmisién mas eficiente),
resistencia a drogas y recaidas (Burman et al., 2009).

El riesgo anual de infeccion (RAI) mide la intensidad de la transmision de la infeccién
en una comunidad o pais. Cuantifica el nimero de personas infectadas durante un afio,
midiendo la reaccion tuberculinica> 10 mm en individuos en edad pediatrica. A cada
1% de RAI se corresponde una estimacién de 50-60 casos de TB BAAR + por 10°
habitantes (Gonzalez y Armas, 2004). ElI RAI en paises desarrollados se describe entre

un 1-2%, pero en los menos favorecidos supera el 2-3% (Donald et al., 2007). El estudio
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de Borroto y colaboradores, (2003), en Ciudad de La Habana, describe un 1,5% de
resultados > 10 mm.

[1.5.1. Epidemiologia molecular

El conocimiento acerca de la transmision de la TB se ha incrementado, con la
introduccién de las técnicas de identificacion molecular, a través de sondas genéticas.
Estas técnicas permiten estudiar brotes, determinar un origen de casos no reconocido,
identifican si existe transmision reciente en la comunidad, y permiten el estudio de
contaminaciones cruzadas en el laboratorio (Diaz etal., 1998; van Soolingen et al.,
2007; Nava-Aguilera et al., 2009).

11.5.2. Situacion mundial

La TB constituye hoy en dia, un problema de salud a nivel mundial, y se estima que la
tercera parte de la poblacion del planeta estd infectada con M tuberculosis (Iseman y

Heifets, 2006; Donald y van Helden, 2009; WHO TB Report 2009). Se calcula que en

el aflo 2007 inciden 9,27 millones de casos en el mundo. De este total, en la edad
pediatrica, se calculan 884 019 casos, que representan aproximadamente el 10 -11%
(Small y Fujiwara, 2001; Atkinson et al., 2002; Marais, 2006; Marais et al., 2006 b;
Alianza Alto a la Tuberculosis y OMS, 2006; Marais y Pai, 2007). Esta situacion es
peor en los paises en desarrollo, en los cuales el 20-40% de los casos notificados son
menores de 15 afios, el 10% de los ingresos en hospitales y el 10% de las muertes son
por esta causa.

En el afio 2007, la mayoria de esos casos se registran en Asia (55%) y Africa (31%)

(Donald y van Helden, 2009; WHO Report 2009, 2009). De los 9,27 millones de casos

incidentes registrados en el 2007, se calcula que 1,37 millones (15%) son VIH positivos.
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Incide fundamentalmente en paises no desarrollados, y en los sectores mas

desprotegidos de paises desarrollados (Red Book American Academy of Pediatrics,

2003; Dye et al., 2005; Abreu, 2007; Wall y Shingadia, 2007; WHO TB Report, 2008;

Donald y van Helden, 2009). El 75% de los nifios enfermos reside en solo 22 paises,
Ilamados de “alta carga” de enfermedad tuberculosa (Marais, 2006, Donald y van
Helden, 2009).

11.5.3. Prevenciony control

El desarrollo socioecondémico por si solo, determina la disminucion del problema de la
TB, con intensidad variable (cercana a alcanzar un 5% anual). La TB se considera
controlada cuando el porcentaje de nifios infectados por M tuberculosis, a los 14 afios de
edad, es< 1%; o en su defecto, cuando el PNCT provoca una reduccion media anual
sostenida mayor de un 5% (Gonzélez y Armas, 2004).

Las principales metas del control mundial de la TB son (WHO TB Report 2008):

« Disminuir su incidencia a partir del 2015.
« Reduccion de las tasas de prevalencia y mortalidad para el 2015 (a la mitad de
las cifras existentes en 1990).
« Deteccidn y tratamiento de casos en Programas DOTS (al menos al 70 % de los
casos BAAR +).
. Lograr que el tratamiento tenga éxito en el 85% de los casos BAAR +.
Nuestro PNCT (acorde con estas metas mundiales), establece que la medida preventiva
mas importante es cortar la cadena epidemioldgica a través de la localizacion, el

diagnostico, el tratamiento y la curacion de los enfermos (PNCT, 1999).
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La OMS 2000 considera eliminacion de la TB como problema de salud publica, cuando
se reduce la incidencia de cualquier forma de TB, a menos de 5 x 10° habitantes, en un
area geogréafica dada, como resultado de un esfuerzo deliberado de control. Se considera
eliminada cuando la tasa de deteccion de casos nuevos es< 1 x 10° habitantes. Para esto
es necesario curar al 95% de los casos baciliferos, diagnosticar temprano al 80% 6 méas
de los casos de TB pulmonar existentes, y mantener una proporcion de tuberculosis, en
personas que viven con VIH, por debajo del 8% (Gonzalez y Armas, 2007).
La estrategia Alto a la TB, recomendada por la OMS para el control efectivo de la TB
(Gonzélez y Armas, 2007; ISTC, 2007; Donald y van Helden, 2009) orienta los
siguientes seis puntos o lineamientos a seguir:

. Garantizar la aplicacién de la estrategia DOTS

. Manejo integrado de la TB — VIH - MDR

. Fortalecer en general el Sistema Nacional de Salud (SNS)

. Integracion a la estrategia de los proveedores de salud privados, asi como de los

organismos Internacionales.
. Comunicacion y movilizacién social
. Desarrollar investigaciones operacionales y de nuevas drogas, vacunas y métodos

diagnosticos
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CAPITULO Il MATERIALES Y METODOS
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CAPITULO 11l MATERIALES Y METODOS
I11.1. Estrategia general de la investigacion

Se realiz6 una investigacion en servicios y sistemas de tipo operacional, insertada en la
rutina del Programa Nacional de Control de la TB (PNCT, 1999). Se realiz6 un corte
transversal, abarcando un horizonte temporal de 11 afios (1995-2005). Comprende el
analisis de los principales datos clinicos y epidemioldgicos de los casos de TB infantil
ocurridos durante ese periodo.

El afo de inicio estuvo marcado por la creacion del CRTB/CPTB. Para el anlisis de los
datos, y a los efectos de evaluar la evolucion de la TB, asi como los indicadores
operacionales y de impacto del PNCT en menores de 15 afios, se divide este periodo en
2 etapas: casos diagnosticados entre los afios 1995-1999 (I Etapa) y entre 2000-2005
(I Etapa). El afio 1999 marca el momento de revision del Programa y nos permitio
comparar el trabajo inicial y en una etapa mas reciente.

I11.2.  Seleccién de los sujetos

El universo estuvo constituido por todos los casos de TB, en menores de 15 afios,
reportados por tarjeta de enfermedad de declaracion obligatoria (EDO) a la Direccién
Nacional de Estadisticas (DNE) del Ministerio de Salud Publica (MINSAP), en el
periodo comprendido entre el 1ro de enero de 1995 al 31 de diciembre del 2005.

111.2.1 Criterios de inclusién

Se incluyeron todos aquellos casos que reunian los criterios diagnosticos de TB, que

establece el Programa, segun actualizacion del afio 1999 (PNCT, 1999) (ver variables).

23



111.2.2 Criterios de exclusion

Se excluyeron los diagndsticos denominados “sin lesion demostrable”, que aparecen en
el Programa de 1995 y que actualmente se consideran infectados o con enfermedad
latente; asi como aquellos casos que no tenian disponibles todos los datos en el
formulario confeccionado al efecto.

I11.3.  Recoleccion de la informacion y variables utilizadas en el estudio

La fuente de informacion primaria lo constituyé el registro de EDO de la DNE,
MINSAP, asi como un formulario de recogida de datos, que contenia la ficha clinica de
cada enfermo (Anexo I). Este formulario se disefid en 1995, por la autora de esta tesis, y
se utilizd durante el primer afio. Al finalizar el mismo se revisd con el resto de los
miembros de la CRTB, y se ampliaron algunos datos relacionados con las
manifestaciones clinicas, con la extension de las lesiones en las formas Oseas. Se
establecieron las definiciones de cada forma clinica de TB dentro de cada tipo: Pulmonar
y Extrapulmonar. Se solicité al responsable de cada CPTB, el llenado de los datos, al ser
ratificado el diagnoéstico del enfermo, de acuerdo a instrucciones ofrecidas en modelo
adjunto (Ver anexo Il). A los casos diagnosticados en el CRTB se les llen6 el formulario
al alta hospitalaria. De igual forma, a los casos cuyo diagndstico no se hizo en vida del
enfermo (diagndstico post mortem), se les llend el mismo por el CRTB/CPTB una vez
diagnosticado el caso y analizado integralmente. Los datos finales de confirmacion al
cultivo, localizacion de fuente de infeccion (si se desconocia al inicio) y evolucion, se
completaron en el seguimiento de los enfermos. Para garantizar la calidad del dato
primario se instruyé a las comisiones provinciales. Cuando faltaba algin dato o no

llegaba el formulario en tiempo, se solicitaba de nuevo al responsable de la Comision,
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por lo que algunos datos se llenaron en parte de forma retrospectiva, revisando historias
clinicas y registros de las comisiones provinciales. No pudo completarse la toma de
datos en 30 pacientes, en la etapa 1995-99, por deficiencias en el trabajo de algunas
comisiones provinciales, los que fueron excluidos.

Para dar cumplimiento al objetivo 4, fue necesario hacer una revision del capitulo 11 del
PNCT (Anexo Ill), y ajustar los indicadores de proceso y de impacto, que pueden
aplicarse en la edad pediatrica.

Entre los indicadores que evallan el proceso, se encuentran aquellos relacionados con el
diagnostico. Los indicadores relacionados con el nimero de BAAR + detectados en
consulta e investigados, tienen poco valor en Pediatria, por ser la tos un sintoma muy
comun en los nifios, y la gran cantidad de menores de 15 afios con baciloscopia negativa,
por eso no lo consideramos en nuestro estudio. La cuantificacion de los nifios en
profilaxis, que no desarrollaron TB, no es un objetivo de nuestro estudio y tampoco fue
evaluada. De acuerdo a opinion de expertos del CRTB/CPTB vy el asesor del trabajo, se
considero retardo entre primeros sintomas y diagndstico, la demora diagndstica a partir
de los 60 dias, teniendo en cuenta el desafio diagnostico de la TB infantil, con escasa o
nula sintomatologia, hallazgos radioldgicos subjetivos y no siempre tipicos, pobre
confirmacion bacteriol6gica y prueba de tuberculina que no es definitoria.

En relacion con el diagndéstico y los resultados del tratamiento, se considerd no adecuado
valorar la proporcion de casos BAAR+ diagnosticados en APS, por similares razones y
la necesidad del concurso de la Atencion Secundaria, en la edad pediatrica, para
completar estudios. Se evalu6é por tanto el porcentaje de casos, cuyo diagndstico se

realizo, a partir de las acciones de un control de foco de un caso infectante, que es el
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grupo de alto riesgo para TB infantil, donde deben realizarse fundamentalmente los

diagnosticos. También se analiz6 la evolucion de los enfermos de acuerdo a las

diferentes categorias que establece el PNCT (Ver variables). Como parte de los

indicadores de proceso también se consideré la identificacion de algunos errores en el

diagndstico y manejo de los casos, detectados por la CRTB/CPTB (ver variables).

Finalmente como indicadores de resultado o impacto se consideraron la disminucion de

las formas graves, de la mortalidad y en general de la incidencia de la enfermedad.

I11.4. Operacionalizacion de variables

Variable

Escala de clasificacion

Definicion operacional

Enfermedad

tuberculosa en

¢ Caso de TB infantil

Todo menor de 15 afios, diagnosticado de

TB en el periodo de estudio, que reune los

el nifio criterios diagndsticos del PNCT 1999:
Se considera un caso nuevo de TB, al
paciente con criterio epidemioldgico de
contacto estrecho con un enfermo y cuadro
clinico radiolégico sugestivo de TB,
apoyado por una reaccion positiva a la
tuberculina y en caso necesario, una
biopsia. Puede o no estar confirmado
microbiol6gicamente.
Edad al e <delafo Edad en afios cumplidos, agrupados segun
diagnostico * Delad4afos grupos etarios establecidos en Pediatria.
e De5a9afos
* 10a 14 afios
Sexo e Femenino Segun sexo bioldgico.
* Masculino
Provincia de Todas las Provincias, Provincia donde reside oficialmente el
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residencia

incluye Municipio

Especial I. Juventud

paciente.

Clasificacion
de la
tuberculosis
segun

localizacién

e Pulmonar (TBp)
» Extrapulmonar
(TBe)

Sequn clasificacion al diagnéstico:

Caso de TB pulmonar (TBp)

a) con baciloscopia + (BAAR+),

b) con baciloscopia - (BAAR-), pero con
positividad al cultivo, 6 elementos clinico-
epidemiolégicos-radiolégicos de TBp
activa; y

Caso de TB

de acuerdo a

(TBe)

clinico-

extrapulmonar

datos
epidemiolégicos, la prueba de tuberculina
y el estudio anatomo-patoldgico.

Siempre que haya toma pulmonar, se
considera pulmonar, aunque coincidan
otras localizaciones. La TB primaria, con
adenopatia  mediastinal, sin  lesidn
pulmonar visible, también clasifica como

pulmonar.

Forma clinica

de tuberculosis

» Complejo primario

no complicado
(CPNC)

e Complejo primario

complicado (CPC)
e TB pulmonar tipo
adulto (TBA)

* Endobronquitis (EB)

* Adenitis
* Meningitis

* TB osteoarticular

CPNC: presencia de adenopatia hiliar o de
la bifurcacién de la traquea. No hay lesion
pulmonar evidente, puede haber signos
indirectos de compresion bronquial ligera.
CPC: se afade lesion parenquimatosa
haber

compresion

evidente, puede toma pleural,

cavidades, mediastinal o
bronquial. TBA: lesiones exudativas y/o
fibrosis en vértice o &pices de lobulos
cavidades, no

inferiores, adenopatia

mediastinal. EB: Infeccién TB a partir de
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Pleural
Peritoneal
Miliar

la toma de la mucosa bronquial. Adenitis
TB: caso de adenopatia que en el estudio
de anatomia patologica se observe un
granuloma caseificado, y la clinica y/o el
mantoux sea compatible con TB.

Meningitis TB: meningitis de inicio

insidioso, con toma de pares craneales y
alteraciones de conciencia, con LCR y
clinica compatible con TB. TB miliar: TB
diseminada con lesiones en diversos

organos. TB dsea O articular: lesiones

osteoliticas, en cualquier hueso 0
articulacién, asociadas a cuadro clinico-
epidemiolégico compatible con TB,
tuberculina positiva y/o confirmacion

microbioldgica. 1B peritoneal:

demostracion de granulomas TB en liquido
peritoneal o ganglios, en paciente con
cuadro clinico epidemioldgico compatible

con peritonitis TB. Otras formas clinicas se

evaluaran de acuerdo al cuadro clinico vy

estudios realizados.

Etapas de
estudio

| Etapa: 1995-1999
I Etapa: 2000-2005

| Etapa 1995-99. casos con reporte
diagnostico desde 1-1/1995 al 31-12/1999.
Il _Etapa 2000-05: casos diagnosticados
entre el 1-1/2000 al 31-12/2005.

Manifestacio-
nes clinicas al

diagnostico

Presencia de:

Sintomas generales
* Fiebre

* Astenia

Manifestaciones referidas durante el

proceso de enfermedad:

Fiebre: temperatura >38° C.

Astenia: decaimiento o disminucion de la
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e Pérdida de peso

Tos

Dolor torécico
Falta de aire
Adenopatias
Otros sintomas
Alteraciones en el
examen fisico
Asintomatico
Examen fisico
normal

Desconocido

actividad fisica referida y/o constatada.

Pérdida de peso: disminucion documentada

del peso corporal.

Tos: segun sus caracteristicas.

Dolor toracico: dolor a cualquier nivel del
torax.

Falta de aire: sensacién subjetiva de disnea
referida.

Adenopatias: aumento de volumen de
ganglios linfaticos, precisando localizacion
y signos flogisticos asociados.

Anomalias al examen fisico. Polipnea:

frecuencia respiratoria superior a 60 en los
< 2 meses, superior a 50 en nifios entre 2 y
11 meses. Mayor de 40 en nifios entre 1 y
5 afios y mayor de 30 en escolares.
Describir otros hallazgos.

Asintomatico: la familia niega
manifestaciones. Puede o0 no haber

alteraciones al examen fisico.

Desnutricién

Desnutrido

Desnutrido: relacion peso talla (P/T)

asociada No desnutrido inferior al 3er percentil para su edad y
Desconocida sexo, en las Tablas Cubanas de
Crecimiento y Desarrollo, al diagndstico.
Fuente de Familiar Fuente de infeccidn: persona enferma en
infeccion Vecino contacto con el nifio y que se considera le
Otro trasmitio la enfermedad.
Desconocida
Reactividad < de 10 mm Lectura de la prueba de Mantoux realizada
tuberculinica > 10 mm segun PNCT, midiendo la induracion a las
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Desconocida

72 horas.

Manifestacio- Adenopatia Adenopatia mediastinal:
nes mediastinal adenopatia hiliar y/o de la bifurcacién de la
radiologicas Caverna traquea> 1 cm.
enlaTB Consolidacion Caverna: cavidad de paredes finas en las
pulmonar neumonica lesiones pulmonares.
Adenopatia mas Consolidacion neumonica: radiopacidad de
atelectasia caracter inflamatorio.
Derrame pleural Adenopatia y atelectasia: banda
Neumonia con atelectasica asociada a compresion
derrame extrinseca por adenopatia hiliar.
Lesiones exudativas | Derrame pleural: acumulacion de liquido
Ensanchamiento pleural constatado en una radiografia y/o
mediastinal no ultrasonido.
precisado Neumonia con derrame: consolidacion
Normal neumonica con linea de derrame
Desconocido ipsilateral.
Lesiones exudativas: infiltrados alveolares
con/sin cavitacion.
Ensanchamiento mediastinal no precisado:
no se definen adenopatias.
Rx normal: radiologia simple AP y/o
lateral de tdrax, discutida con un radiélogo
con experiencia en TB infantil donde no se
observa ningun tipo de alteracion.
Diagnostico Aislamiento Aislamiento: confirmacién bacterioldgica a
microbiologi- No aislamiento través del cultivo del M tuberculosis.
co

Resistencia a

las drogas

Tuberculosis

farmaco resistente

Tuberculosis farmacorresistente: caso de

TB cuyo aislado presente cepas de M.
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antituber- » Desconocida tuberculosis resistente a uno 6 mas

culosas medicamentos anti-TB, ¢ cuyo contacto
infectante presente un aislado resistente.

Tipo de * Respiratorias: Respiratorias, Liquido pleural y Liguido

muestras para

esputo, contenido

cefaloraquideo.

estudio gastrico, lavado Todas se estudiaron mediante examen
microbiolo- bronco alveolar directo y cultivo.
gico * Liquido pleural, Tejido adénico, pleural, dseo, otro: muestra
cefalorraquideo, de biopsia enviada para cultivo.
muestras de tejidos | Desconocido: se desconoce si se realiz6 o
* No realizado no y muestras tomadas.
» Desconocido
Estudios » Enfermedad Enfermedad granulomatosa: presencia de
anatomo- granulomatosa granulomas caseificados en la coloracion
patoldgicos Coloracion de de hematoxilina eosina de una muestra
Zielh-Nielsen fijada.
- Positiva Coloracidn de Zielh-Nielsen: positiva 0
- Negativa negativa de presencia de bacilos acido
* No enfermedad alcohol resistentes (BAAR +) en tejido.
granulomatosa
Demora e Si Demora diagndstica: si el tiempo de
diagndstica * No evolucion entre primeros sintomas y
» Desconocida diagnostico es mayor de 60 dias.
Diagnosticoen | ¢ Si Diagnostico en control de foco: cuando
control de * No forma parte de estas acciones, sin importar
foco » Desconocido el tiempo transcurrido y si fue necesario el
concurso de la Atencion Secundaria.
Errores * Problemas en Problemas en Control de foco: paciente
detectados control de foco que no se considerd contacto, 0 no se

Errores en la

realizaron los estudios recomendados por
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quimioprofilaxis
No interpretacion
adecuada de
complementarios
No realizacion de
estudios
microbioldgicos
Tratamiento
inadecuado
Diagnostico post
mortem

No referidos
Desconocido

el PNCT, o la evaluacion fue demorada.

Errores en la quimioprofilaxis: paciente

con criterio de recibir profilaxis y no ha
recibido esta, 0 no ha sido supervisada,
dosis o duracién de la misma insuficiente.

No interpretacién adecuada de

complementarios: no se discuten con el
pediatra y radidlogo 6 CRTB/CPTB y

pasan por alto alteraciones en Mantoux y

Radiografia de torax.

Tratamiento inadecuado: no se cumplen las

orientaciones del PNCT.
Diagndstico post mortem: el diagndstico se

realiza durante los estudios necrépsicos.

Formas graves Si Formas graves de TB: formas clinicas de

de tuberculosis No rapida progresion, con peligro de muerte o
secuelas graves.

Categorias de Curado Segun criterios del PNCT 1999:

casos segun Fracaso del Curado:

evolucion final

tratamiento
Recaida
Abandono
Caso cronico

Fallecido

a) paciente BAAR+ que termina el
tratamiento y tiene 3 baciloscopias
negativas (una al final del tratamiento),
b) paciente BAAR- con buena evolucién
clinico radioldgica.

Fracaso: paciente BAAR + desde el
diagnostico y/o al 4to mes de comenzado
el tratamiento.

Recaida: paciente curado después del
tratamiento, que regresa con examen

directo y/o cultivo positivo. Ademas la
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persona curada, que posteriormente fallece
y en la necropsia presenta TB activa como
causa bésica o no de la muerte. Abandono:
paciente que interrumpe el tratamiento por
2 meses 6 mas. Caso crénico: paciente con
baciloscopia positiva después de terminar
un esquema de retratamiento controlado.
Fallecido: paciente que fallece por
cualquier causa en el transcurso del

tratamiento.

I11.5.  Andlisis y procesamiento de la informacion

Se revisaron los datos almacenados en los formularios, de los casos diagnosticados,
durante los 11 afios de trabajo de la CRTB/CPTB. Los mismos se vaciaron en una base
de datos, en formato SPSS. Los resultados se analizaron a través de estadistica
descriptiva e inferencial y se muestran en tablas y graficos.
Para el analisis de la serie cronoldgica se utilizo el Software Minitab 14 (Minitab 14.
ADDLINK software cientifico, 2005), a traves de la curva exponencial, que fue la que
mejor se adapto a la tendencia observada de la TB en todo el periodo de estudio.
La tasa de cada periodo (general y por provincias), se estimé teniendo en cuenta los
datos demogréaficos de la poblacion menor de 15 afios, obtenidos en la DNE; asi como
los registros de morbilidad (Anuarios Estadisticos de Salud. Series de Morbilidad 1970-
2005) y segun la formula:

¥ de casos diagnosticados en el periodo

X 100 000

¥ de poblacidn expuesta en el periodo
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Para obtener el porcentaje de variacion total de tasa, y la variacion en cada periodo de
estudio (total y seguin grupos de edades), se utilizé la siguiente formula:
Te - Ti

X 100

T

Donde Ts es la tasa final del periodo y T; la tasa inicial.
Para calcular el porcentaje de variacion media anual de las tasas se utilizo la formula:

% de variacion total

N-1
Para analizar los resultados se utilizé el programa EPIDAT versién 3,1 (Programa para
analisis epidemioldgico de datos tabulados. EPIDAT, 2006). La incidencia espacial de la
TB por provincias se examind utilizando un mapa tematico, a través del programa

MaplInfo (MrSID Module for Maplnfo Professional, 2003).

Para el anélisis de las variables de muestras independientes, se utilizé la comparacion de
dos proporciones, con el estadistico Z. Para examinar las variables operacionales se
construyeron tablas de contingencia (MxN) y se utilizé la prueba de chi cuadrado (x?) de

Pearson. Ambos analisis se realizaron para un nivel de confianza de 95,0%.
I11.6. Aspectos éticos de la investigacion

La investigacion fue realizada a partir de la revision documental de los casos tratados en
el CRBT/CPTB. Se garantiz6 en todo momento no revelar la identidad de las personas.
Se realiz6 un manejo anonimo de las fichas clinicas de los enfermos, las cuales
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contenian los datos clinicos y de estudios complementarios, propios del proceso que
conllevé al diagndstico; asi como los datos epidemiolégicos considerados en el PNCT.
Se tuvo en cuenta el principio de la beneficencia, por lo que todos los enfermos sin
diferencias de género, u otras condiciones, recibieron el tratamiento establecido en el

mismo.

La informacion se conservo se conservo en formato escrito en los formularios, asi como
en formato digital, en varias copias en la PC y en dispositivos de almacenamiento. Se
mantuvo bajo la custodia del investigador principal, quien garantiz6 su utilizacion solo

con fines cientificos.

El Comité de Etica del Hospital Pediétrico de Centro Habana, realiz6 la evaluacion del

protocolo del estudio.
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CAPITULO IV RESULTADOS
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CAPITULO IV RESULTADOS

Durante el periodo del estudio, se observé una tendencia francamente descendente de las
tasas de TB en menores de 15 afios, mas evidente en los menores de 10 afios. La tasa
mayor corresponde al afio 1995, con 1 x 10° habitantes menores de 15 afios, la que
disminuy6 al afio siguiente a 0,9 x 10°, con una disminucién anual promedio del 7,5 %
en la | Etapa, y de 3,3% en la segunda, finalizando en el 2005 con tasa de 0,5 x 10°
habitantes < 15 afios. El porcentaje de variacion de tasa del periodo fue de — 50% (Etapa
I: - 30% y Etapa Il: — 16,7%). El grupo de edad de 1 - 4 afios predomind en ambas
etapas, aunque no fue significativo (<1 afio: p=0,21; 1-4: p=0,57; 5-9: p=0,91; 10-14:
p=0,14).

No se observaron diferencias entre el grupo de nifios estudiado, con el total de pacientes
con TB infantil (Sexo p= 0,97; Edad: p= 0,91; Forma clinica: p= 0,53). El sexo
masculino predomino ligeramente.

Ciudad de la Habana se mantuvo casi siempre con una tasa de incidencia por encima de
1 x 10° menores de 15 afios. Tres provincias se mantuvieron con tasas por encima de la
media nacional: Ciudad Habana (1 x 10°), Santiago de Cuba (0,6 x 10°) y Guantanamo
(0,5x 10°), seguidas por Las Tunas y Camagiiey con 0,4 x 10° cada una. El Municipio
Especial Isla de la Juventud tuvo un solo caso durante el estudio.

La TB pulmonar (TBp) fue la mas frecuente, sobre todo sus formas primarias o
comenzantes (complejos primarios), afectando fundamentalmente a los menores de 10
afios. La TBp de reinfeccién o tipo adulto solo aparecié en mayores de esta edad. Estas
diferencias no fueron significativas (p=0,71). Las formas graves fueron poco frecuentes

(7/130). Se observaron en la primera etapa (con la excepcién de un paciente), en
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menores de cinco afios; solo dos lactantes fueron afectados. Otros dos lactantes
presentaron complejos primarios complicados. En mayores de un afio predominé la
localizacion pulmonar y dentro de las extrapulmonares, las adenicas. No se observaron
diferencias entre los grupos de edades (< 1 afio: p= 0,56; 1-4: p=0,99; 5-9: p= 0,64,
10-14: p=0,88).

La fiebre fue un sintoma frecuente (69,2%) y significativo desde el punto de vista clinico
y estadistico (p= 0,03). Se observd en el 100% de las formas graves, 90,9% en las TBp
tipo adulto y 92,9% en los Complejos Primarios Complicados. Las formas Oseas
cursaron con poca fiebre. La pérdida de peso se constat6 en un 41,5%; predominé en las
formas graves (100%) y en la TBp tipo adulto (72,7%). La astenia estuvo presente en el
47,7%, predomind en las formas graves en un 100%, y en las TBp tipo adulto (86,4%) y
pleurales (70%). Esta triada sintomatica estuvo presente en solo 41 nifios (31,5%).
Predomind en las formas graves (100%) y las TBp tipo adulto (68,2%), tampoco fue
significativa la diferencia (p= 0,25).

El 86,4% de los nifios con enfermedad de localizacién pulmonar, presenté de forma
significativa manifestaciones respiratorias (p= 0,00), dadas fundamentalmente por tos.
Este sintoma se describié como tos himeda, en las TBp tipo adulto y Endobronquitis;
solo dos nifios presentaron esputos hemoptoicos. En los Complejos primarios la tos fue
casi siempre seca. Un nifio con Complejo Primario Complicado tuvo dolor toracico y
otro refirid disnea. Se encontraron 11 nifios asintomaticos (8,5%), que correspondieron a
Complejos Primarios no Complicados (p= 0,02). El examen fisico mostré alteraciones
en 77 pacientes (59,2%), en el 100% de las localizaciones extrapulmonares y solo en el

34,6% de las pulmonares, para una diferencia significativa de p= 0,00. Dentro de la
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localizacion pulmonar, el complejo primario complicado fue el que mas alteraciones en
el examen fisico reportd (60,7%). Solo 28 nifios (34,6%) presentaron alteraciones
auscultatorias o polipnea. Un 17,7% present6 desnutricion asociada, mas frecuente en
las formas graves. En los casos clasificados como pulmonares afecté més a los nifios con
Complejos Primarios Complicados (25%) y TBp tipo adulto (22,7%) (p=0,58).

La fuente de infeccion se conocié en el 63,8%, sobre todo en las localizaciones
pulmonares (p=0,00). La prueba de Mantoux se realiz6 en 124 nifios, con resultados
> 10 mm mas frecuentes en los clasificados como pulmonares (68,8%); y resultd
anérgica en el 100% de las peritoneales (p= 0,03). Se realiz6 el Mantoux en 21/ 23 nifios
desnutridos, con inferiores resultados (10 - 47,6% con Mantoux> 10 mm), aunque no
fue significativo (p=0,26).

La radiografia de térax mostro alteraciones significativas en el 97,5% de las pulmonares
(p=0,00). Se demostr6 adenopatia mediastinal en todos los Complejos Primarios no
Complicados y fue normal en 2 nifios BAAR + con endobronquitis temprana. Las
lesiones cavitadas predominaron en la TBp tipo adulto (90,9%).

Se realizaron estudios microbioldgicos en 96 casos (73,8%), de ellos 75/81 pulmonares
(92,3%), 8/26 adénicas (30,8%), las 10 pleurales (100%), dos de tres peritoneales
(66,6%), una de dos meningitis (50,0%). La muestra mas estudiada fue el contenido
gastrico en ayunas (50 muestras), seguida por el esputo (37 muestras). Se aislo el M
tuberculosis en 37,3% de los 75 casos de TB pulmonar estudiados, y en una adénica. En
el resto de los casos no hubo aislamientos (p= 0,00). Ningun aislado fue resistente a
drogas y no se reportd ninguna fuente de infeccion con aislado resistente. No se

reportaron nifios coinfectados con el VIH.
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El diagnostico de la adenitis tuberculosa se apoy6 en el conocimiento de una fuente de
infeccion en 10 casos (38,5%), siete con tuberculina > 10 mm y un caso comprobado por
cultivo. En los restantes 16 nifios, la tuberculina apoyd el diagnostico en seis. Predomind
la adenitis cervical, que se constat6 en 20 casos (76,9%).

La TB pleural fue mas frecuente en > de 10 afios (70%). Se caracterizd por fiebre, tos
seca, dolor toracico y en un caso disnea, con un examen fisico propio de un sindrome de
interposicion liquida. El derrame se consideré de mediano volumen en seis y grande en
cuatro, el liquido obtenido para estudio siempre mostro linfocitosis con glucosa normal.
El diagnostico se realizd por la fuente de infeccion conocida en siete, dos biopsias
pleurales con granulomas, el liquido pleural con linfocitosis en todos y no respuesta al
tratamiento con betalactdmicos. La prueba de Mantoux apoyé el diagnéstico en seis.

La TB 6sea incidié con mas frecuencia en la columna vertebral y en los nifios menores
de cinco afios, con presencia de absceso paravertebral o del psoas. En los nifios
afectados, los sintomas tuvieron una evolucion lentamente progresiva.

La TB miliar, con manifestaciones meningeas, se observé en un lactante eutréfico, con
un cuadro insidioso, y el diagnostico se realizd post mortem, al igual que en un
preescolar con meningitis. La TB miliar, sin toma meningea, se observo en un nifio de
un afio de edad, con sindrome febril prolongado; el diagnéstico tampoco se hizo en vida
del enfermo.

Los tres pacientes afectos de TB peritoneal tuvieron un cuadro tipico, con fiebre, ascitis

y cuadro caracteristico en la laparoscopia y biopsia de ganglios mesentéricos.
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En la evaluacion de los indicadores del PNCT pudimos constatar:

El estudio de la demora diagndstica, y de los errores detectados en el proceso, fue
similar en ambas etapas (p=0,34).

No se realizaron estudios microbioldgicos en el 26,2% de los casos en general (p= 0,65).
El 21,5% de los controles de foco previo fue deficiente (p= 0,92).

La quimioprofilaxis se evalu6 de inadecuada en el 10% de los casos (p= 0,19).

Los complementarios no se interpretaron correctamente en 3,8% (p=0,78).

Los casos se diagnosticaron en control de foco, solo en el 23,1%, algo inferior en la Il
Etapa, pero no significativo (p=0,78).

El diagnostico se realiz6 post mortem en tres de los cuatro fallecidos, todos en la | Etapa
(p=0,34).

El tratamiento se describi6 incorrecto en cuatro nifios (p= 0,45). Excepto los nifios con
diagnostico post mortem, todos los nifios recibieron el tratamiento establecido en el
PCNT, a través del DOTS y no se registraron abandonos, fracasos, ni casos crénicos.
Hubo una recaida (0,8%) del lactante con TB peritoneal, con una inmunodeficiencia
primaria, que fallece a los dos afios en cuadro de sepsis generalizada, TB y
mucormicosis. Con excepcidn de un nifio con meningitis en la 1l Etapa, todas las formas
graves y los fallecidos se ubicaron en la | Etapa. En total hubo cuatro fallecidos (3,1%):
el lactante con TB miliar y meningea, el nifio de un afio con TB miliar, el nifio de cuatro

afios con meningitis y el caso de la recaida.
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CAPITULO V

DISCUSION
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CAPITULOV DISCUSION

En el decenio precedente al estudio, las tasas de TB en menores de 15 afios en Cuba eran
muy bajas (Anexo V. Cuadro 1), con un promedio de siete casos anuales. Esta situacién
se deteriora en 1994-95, con 19 y 25 casos reportados respectivamente (Anuario de
Salud, serie 1995-2005). En la presente investigacion, se evidencié la declinacion anual
de las tasas de incidencia de TB en menores de 15 afios, en la | Etapa, en un 7,5%;
superior al promedio histérico de -5% para todas las edades, que se reportaba desde
1982 (PNCT, 1999). Estas declinan mas lentamente en la 1l Etapa. En el ultimo afio del
estudio, se produce un ligero incremento de los casos; la tasa se eleva de 0,1 x 10°
menores de 15 afios en el 2004 (3 casos), a 0,5 en el 2005 (10 casos). Esta ligera
inversion de la tendencia descrita, puede ser un fendmeno aleatorio, teniendo en cuenta
las cifras tan pequefias de nifios afectados. Por otro lado, la tuberculosis es una
enfermedad en que el periodo de latencia entre la infeccion y la aparicion de enfermedad
activa puede ser muy variable (Abreu, 2007; Cruz y Starke, 2007); y en la Il Etapa el
grupo que menos descenso registrd fueron los adolescentes, que pueden haberse
infectado en etapas tempranas de la vida.

El Grupo Alto a la TB, OMS (Dye et al., 2009), publica recientemente las tasas de
incidencia de TB en 134 paises de diferentes regiones del mundo, de 1997 al 2006.
Describen una variacion media anual, dentro de un margen de + 10%, durante el periodo
estudiado, con disminucion del valor medio en solo 93 paises. La tasa se redujo mas
rapidamente, en los paises que presentaban un mayor indice de desarrollo humano, una

menor mortalidad en la nifiez, y acceso a mejores sistemas de saneamiento. Este Grupo
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concluye que, los PNCT juegan un rol vital en la curacién de los enfermos, en reducir la
transmision y la incidencia de la enfermedad en algunos paises.

En USA, 1993-2001, Nelson y colaboradores (2004), reportan una tasa al inicio del
periodo de 2,9 x 10° menores de 15 afios, la que declin a 1,5 en el 2001 para una
disminucion del 48,3%. Predominaron también los menores de cinco afios, los que viven
en areas urbanas, los que pertenecen a minorias étnicas y los provenientes de familias
que inmigraron de paises de alta prevalencia. Para todas las edades, Reves y
colaboradores (2009), reportan en USA una declinacién de 3,8% anual desde el 2003, e
insisten en nuevas estrategias para eliminar la TB. Por su parte Lopez De Fede y
colaboradores (2008), plantean que USA no alcanzé la meta de 3,5 casos de TB x 10°
habitantes de todas las edades, para el 2000, e insisten en las diferencias de indole social,
con una incidencia significativa (p<0,00) en individuos pertenecientes a estratos
socioecondmicos bajos, segun el indice de deprivacion de Townsed (que mide
hacinamiento en el hogar, no empleo, entre otros indicadores).

La red de vigilancia de TB para Europa, conocida como EuroTB (Wall y Shingadia,
2007), reporta en el 2004 un incremento de las tasas de incidencia, para todas las edades,
en la ultima década. Los resultados son alarmantes en los paises que pertenecen a la
Ilamada Europa del Este. En esta region, que comprende una poblacién menor de un
tercio de la totalidad de la Union Europea, ocurren alrededor de las dos terceras partes
de las notificaciones de TB, en nifios entre 0 y 14 afos. En la Europa del Oeste se
encuentran los paises de mas baja prevalencia en la region, aunque en las grandes areas
urbanas de estos paises (Londres, Paris, Estocolmo), sin embargo, las tasas pueden ser

muy elevadas. Algunos autores relacionan esta problematica con los grupos mas
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desfavorecidos (Milburn et al., 2000; Wall y Shingadia, 2003; De Pontual, 2004; Falzon
y Ait-Belghiti, 2007). Los menores de 15 afos representan el 4% de los afectados, con
una disminucién anual de las tasas de 3,9%, en el periodo 1999-2003 (Falzon y Ait-
Belghiti, 2007). Grgureviv y colaboradores (2009) reportan en Serbia, periodo 1993-
2006, pais que pertenece al grupo de Europa Central, una incidencia intermedia en
menores de 15 afios, con tasas que oscilan al inicio del periodo entre 2-2,5 x 10° y al
final de 1,5 a 2 x 10°. En la regi6n Oeste de Europa, en Leeds, UK, Parslow y
colaboradores (2001), periodo 1982-97, reportaron una tasa de 3,9 x 10° menores de 18
afios, mas frecuente en nifios entre cinco a nueve afios (36%) y estrecha relacién con las
minorias étnicas. En Gales, 1996-2003, Fathoala y colaboradores (2006), describen 102
casos menores de 16 afios, con una tasa media anual de 2,3 x 10°.

En el continente asiatico, en Taiwan, 1996-2003, Chan y colaboradores (2007), reportan
una tasa de 9,6 x 10° menores de 20 afios, con poca variacién durante el periodo. En la
ciudad de Taipei, Taiwan, Wang (2008), describe 163 menores de 15 afios con TB, con
tasa que se incrementa de 3,4 x 10° en el 1998 a 4,6 en el 2005. Relaciona este resultado
con el incremento de la TB en las edades adultas y las condiciones favorecedoras de un
area urbana, densamente poblada. Reporta predominio de los adolescentes.

En Nueva Zelanda, Howie y colaboradores (2005), describen una tasa de 4,8 x 10°
menores de 16 afios, 1992-2001. También la TB fue mas frecuente en menores de cinco
afios y en algunos grupos étnicos, con una clara asociacion con la deprivacion social.

En Africa, de forma prospectiva, Marais y colaboradores (2006 d), en un area endémica

de TB, condujeron un estudio en cinco clinicas de Atencion Primaria en Cape Town,
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Sudafrica, periodo 2003-04. Encuentran tasas muy elevadas, de 441 x 10° menores de 13
afios, y subregistro de 54 casos, 25 de los cuales tenian una enfermedad severa.

Aunque el control de la TB puede ser eficaz en paises de bajos ingresos, los contextos
sociales, ambientales y epidemioldgicos, influencian de manera considerable en las tasas
de incidencia de TB (Frieden, 2009). Segun este autor, el control de la TB es eficaz
cuando se combinan dos componentes esenciales: un conjunto de medidas practicas, de
validez confirmada y el compromiso politico. El gasto publico en salud es un buen
indicador del compromiso de un gobierno con la salud de su pueblo (Suérez, 2010).

A pesar de las dificultades socioecondmicas de la década del 90 y ser Cuba un pais en
desarrollo y bloqueado (Rodriguez et al., 2008; Benitez, 2009; Hadad y Valdés, 2010),
el gasto en salud, como porcentaje del PIB y del presupuesto estatal, mantuvo una
tendencia creciente en el periodo 1990-97. Se privilegiaron sobre todo las actividades en
la Atencion Primaria de Salud (Hadad y Valdés, 2010). Con todos estos elementos, no es
de extrafiar la reduccion de la mortalidad infantil y la mortalidad del menor de cinco
afios (Rodriguez et al., 2008; Santana, 2009); asi como la reduccion de las tasas de
incidencia de TB, en menores de 15 afios, que como vimos en el presente estudio, fueron
similares 0 mejores que las de algunos paises desarrollados.

Lonnroth y colaboradores (2009), que representan a Alto a la TB, OMS y otros
importantes organismos internacionales, consideran que la tasa de declinacion de la TB
en el mundo es muy lenta en general y compromete la meta de la OMS de eliminar la
TB para el 2050. Recomiendan que los paises realicen acciones dirigidas al control de
los factores de riesgo, ya sean bioldgicos o sociales, con un enfoque de los PNCT hacia

los segmentos poblacionales méas vulnerables, entre otras medidas.
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La presente investigacion tiene una limitante, porque no se disefid el estudio para
profundizar en estos factores sociales, los que favorecen la transmision y la progresion
hacia la enfermedad activa. Aunque en Cuba no existen minorias étnicas, ni inmigracion
de paises de alta prevalencia, tenemos un constante intercambio con el exterior. En su
labor internacionalista, nuestros médicos y personal de salud en general, trabajan en
paises de alta endemicidad TB (Anuario Estadistico de Salud 2008, 2009; WHO TB
Report 2009, 2009). Por otro lado, en Cuba estudian un grupo numeroso de
latinoamericanos y en menor cuantia, jovenes provenientes de otras latitudes (Anuario
Estadistico de Salud 2008, 2009), cuyos paises de origen tienen altas tasas de TB (WHO
TB Report 2009, 2009); todo lo cual puede contribuir a la aparicién de casos y
transmision de la enfermedad en nuestro medio.

A largo plazo, para eliminar la TB como problema de salud, tenemos que tener en cuenta
la importante interrelacion que se establece entre los determinantes econdémicos,
bioldgicos y sociales que intervienen en la epidemiologia de esta enfermedad, y el
desafio que representa un diagndstico y tratamiento temprano (Dye etal, 2009).
Nakajima en 1988, citado por Castell-Florit (2003), expreso: “La salud es producto de la
accion social y no un mero resultado de la atencién médica”. Esta frase es un alerta, de
que la salud debe ser concebida, en su sentido mas amplio, como el bienestar, y requiere
para lograrla, el apoyo de todos los sectores de la sociedad, sin que ello minimice el
importante papel del sector salud como su coordinador (Castell-Florit, 2003).

Cuba tiene un trabajo sostenido en su Programa de Control, que se integra al resto de las
actividades del SNS, con un fuerte componente en la Atencion Primaria de Salud (APS),

el cual se caracteriza por ser universal, gratuito y accesible para toda nuestra poblacién,
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con una atencién descentralizada, unida a la intersectorialidad y activa participacion de
la comunidad. A pesar del costo econdmico se prioriza una red descentralizada de
laboratorios para estudios de baciloscopia y cultivo de primeras muestras, con vigilancia
de la resistencia y control periddico de la calidad. Se realiza estudio epidemioldgico de
cada enfermo y acciones enérgicas de investigacion de contactos (PNCT, 1999). Se
administra preventivamente la isoniacida para el tratamiento de la infeccion tuberculosa
latente y se realiza la vacunacion a todos los recién nacidos previo a su alta de la
maternidad (PNCT, 1999), como parte del Programa Nacional de Inmunizaciones
(Hesseling et al., 2008; Santana, 2009). Ademas se estratifica el riesgo por territorios y
se realizan acciones de intervencion en poblaciones cerradas y en la comunidad.

Ningln otro pais del mundo tiene un programa con estas caracteristicas, que reune la
voluntad politica de garantizar todo lo necesario para el éxito del mismo (PNCT, 1999;
Marrero et al. 2000; Gonzélez y Armas, 2007).

El trabajo del CRTB/CPTB no estd ajeno al resto de las actividades del PNCT. El
control de la TB en la poblacion mayor de 15 afios, a través del pesquisaje y el
diagnostico y tratamiento temprano, contribuyen a disminuir la incidencia en los adultos
y con ello la transmision a los nifios (Marais et al., 2004 a; Starke, 2004; Marais et al.,
2006 b; Abreu, 2007). Con vistas a mejorar el diagndstico en los individuos mayores de
15 afios, sospechosos de TB, pero con baciloscopias negativas (BAAR -), también en
1995 se cre6 una Comision Nacional y Comisiones provinciales, para la discusion y
ratificacion del diagnostico (Llanes et al., 2006; Sevy etal., 2008). Esta actividad

fortalece el diagndstico en la edad adulta y evita la progresion a formas baciliferas.
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Aunque no encontramos marcadas diferencias entre provincias, la Ciudad de la Habana
(a su vez capital del pais) triplico la tasa de incidencia. En esta provincia vive el 19% de
la poblacién cubana, aunque usualmente aporta alrededor del 25 % del total de las
notificaciones de TB (Abreu et al.,, 2007). En ella se han producido cambios
demograficos importantes. Se describe un saldo migratorio positivo, sobre todo a partir
del oriente del pais, con cifras de 15% en el periodo 1970-81 e incremento a 35,7% en la
década del 90 (Morején y San Marful, 2009). La distribucion espacial de la poblacion en
la provincia, también refleja estos cambios, con una densidad poblacional de 2 477,8
habitantes x km? en 1970, que se eleva a 2 676 en 1981 y a 3 053,5 en el 2002. Estas
cifras contrastan con las de Cuba, que son de 78; 88,5 y 101,7 habitantes x km?,
respectivamente, en esos afios censales. La provincia que mas se acerca es Santiago de
Cuba, con cifras muy inferiores en dichos afios (128,7; 148,5; 168,3 habitantes x km?
respectivamente) (Montes et al., 2009). Por otro lado, el grado de urbanizacion en
general en Cuba, se plantea que es como promedio de un 75,35%, y la provincia Ciudad
Habana, tiene el 100% de sus &reas consideradas como urbanas (Morejon y San Marful,
2009). Todos estos cambios demograficos, en una ciudad que no ha aumentado su fondo
de viviendas, afectan las condiciones de vida (Morejon y San Marful, 2009), e
incrementan las probabilidades de transmision de la enfermedad (Abreu et al., 2007).
Por otro lado, las acciones de pesquisa del PNCT y en general las del SNS pueden verse
afectadas, ante una poblacion “flotante”, que no vive oficialmente en la provincia y que
no esta dispensarizada. A esto debemos afiadir los errores en la ejecucion del PNCT, que

comentaremos mas adelante.
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La estratificacion del riesgo por territorios es una de las estrategias de nuestro PNCT
(PNCT, 1999). En el afio 2008, se han clasificado los 169 municipios del pais, de
acuerdo a las tasas de incidencia promedio en el periodo 2001-05 (MINSAP, 2008), en
municipios de alto (>7 x 10° habitantes), mediano (entre 6.9 y 4) y bajo riesgo (<4). Esto
permite desarrollar acciones especificas en cada territorio y estudiar el comportamiento
del PNCT en las mismas; asi como identificar diferencias de indole social, geograficas o
econdmicas, que también pudieran explicar el comportamiento diferente de la TB
(Gonzélez et al., 2007).

La edad constituye también un factor de riesgo. En las series estudiadas antes del
surgimiento de las drogas antituberculosas, se evidencia que los lactantes y adolescentes,
son los grupos de edad, de mayor riesgo de desarrollar enfermedad y muerte siguiendo a
la infeccion primaria (Enarson et al., 2004; Hesseling et al., 2009). Se destaca ademas,
el alto riesgo en los adolescentes, por la actividad sexual temprana, la presencia de
embarazos y los problemas con la adherencia al tratamiento (WHO, 2007). En el
presente estudio, el grupo de edad que menor descenso registro, fueron los nifios entre
10 a 14 afos. Es llamativo el reducido nimero de lactantes, que s6lo se observaron en la
| Etapa. La afectacion en edades tempranas de la vida es un indicador de transmision
reciente (Nava-Aguilera et al., 2009), y con la disminucién de las tasas para la poblacion
general (Anuario estadistico, serie 1995-2005), es ldgico esperar una menor afectacion.
Los nifios pequefios casi siempre adquieren la infeccion en el hogar, no asi los mayores,
que pueden adquirirla en la comunidad, sobre todo en paises de alta prevalencia (Marais

et al., 2004 a; Starke, 2004; Marais et al., 2006 b; Abreu, 2007).
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La coinfeccion con el VIH también es un factor muy importante en la progresion de la
enfermedad latente a enfermedad activa. Se asocia ademas a la pobreza y la deprivacion
social en general, pero en Cuba no constituye un problema de salud (Gonzélez et al.,
2007; Abreu et al., 2009). No se reportaron nifios coinfectados en el periodo, a pesar de
que siempre se realiz6 pesquisa de VIH.

La desnutricién reduce la inmunidad celular y la resistencia natural contra el
M tuberculosis, sobre todo en las deficiencias proteico-caloricas severas (Bolaert y
Gordeuk, 2002; Zachariah et al., 2002; Harries et al., 2004; Hopewell y Pai, 2005;
Marais et al., 2005 a; Morcillo, 2007); favorece fundamentalmente la progresion de
infeccion a enfermedad. La desnutricion, la respuesta inmune y la infeccién interactdan
en un complejo y dindmico patron, donde participan muchas variables. En la préctica, es
dificil determinar si el estado nutricional previo a enfermar, fue lo que condujo a la TB,
ya que la propia infeccién lleva insidiosamente al enfermo a la desnutricion (Cegielski y
McMurray, 2004). En un estudio prospectivo, siguiendo desde el 2005 al 2008, a 3 642
nifios entre 5 y 14 afios, Mudau y colaboradores (2009) no encuentran relacion entre
desnutricion previa 'y TB. En Uganda, Iriso y colaboradores (2005), describen un 33%
de desnutricion en 126 menores de cinco afios con TB, con presencia de edemas
nutricionales en el 11%; la relacionaron con la confeccién con el VIH.

Aunque en este estudio no se cuantificd la magnitud de la malnutricién, reportada en los
nifios con TB, en la muestra en general, se encontré un 17,7 % de desnutricion,
indicador muy elevado. En el Estado Mundial de la Infancia 2007 (UNICEF, 2006),
Cuba reporta un 4% de insuficiencia ponderal moderada (valores de Peso para la Edad

inferiores a 2 Desviaciones Estandar) y un 2% de emaciacion moderada (valores de Peso
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para la Talla por debajo de 2 Desviaciones Estandar) para el periodo 1995-2005, en
menores de cinco afios. Este es el grupo de edad mas afectado, generalmente, desde el
punto de vista nutricional. Aunque esta variable no fue estadisticamente significativa,
entre las formas clinicas de TB, y puede ser cuestionable si es causa 0 consecuencia de
esta enfermedad, no hay duda de que debe ser tenida en cuenta, por su importancia
clinica, al evaluar nifios en un control de foco. Ademas, la anergia tuberculinica es méas
frecuente en los desnutridos, lo que dificulta el diagndstico, al no reconocer la
hipersensibilidad retardada (Pelly et al., 2005; Nakaoka et al., 2006; Rigout, 2009).

La presencia de malnutricién constituye un riesgo, ya que favorece la aparicion de
formas graves y la mortalidad temprana en las personas con TB (Bolaert y Gordeuk,
2002; Zachariah et al., 2002). En el presente estudio afectd con més frecuencia a las
formas graves (66,7% de las peritoneales, 100% de la miliar y 50% de la meningea),
muy por encima del promedio, y a los fallecidos (2 de 4 - 50%), pero tampoco fue
significativo. La OMS y el UNICEF reportan que la desnutricion estd implicada en el
53% de las muertes, en menores de 5 afios, en el mundo (WHO, 2006).

Por otro lado, en esta investigacion, no encontramos frecuente asociacion de otros
factores de riesgo bioldgico. Solo se reportdé una inmunodeficiencia primaria no
clasificada (nifio con TB peritoneal que recayé con otras infecciones oportunistas). Se
reportd ademas un nifio con complejo primario no complicado, con uso frecuente de
esteroides, para asma no controlada; en otro preescolar se describio varicela reciente.

La afectacion pulmonar (TBp) fue la méas frecuente, y predominaron los complejos
primarios, lo que denota enfermedad no avanzada de transmision reciente, caracteristica

de la reemergencia de la enfermedad (Marais, 2006; Abreu et al., 2006 a; Abreu et al.,
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2009). La TBp de reinfeccion o tipo adulto es caracteristica de los mayores de 10 afios,
al igual que la pleuresia TB (Parslow et al., 2001; Marais et al., 2004 a; Nelson et al.,
2004; Howie et al., 2005; Theart et al., 2005). Las formas graves de TB son muy raras
en nuestro medio y no se reportaban previamente a la reemergencia de la enfermedad
(Marrero etal., 2000; Borroto etal., 2003; Abreu etal., 2007); constituyeron una
pequefia proporcion. Estas formas graves fueron mas frecuentes en menores de cinco
afios, que se comportan como inmunoinmaduros, con alto riesgo de progresion y pobre
contencion (Marais et al., 2004 a; NFID, 2006; Abreu et al., 2009). Son més frecuentes
ademas en paises endémicos (Marais y Pai, 2007); se asocian a la infeccion por VIH, a
la desnutricion y la no inmunizacion con BCG (Abreu etal., 2007). Las formas
extrapulmonares (TBe) son méas frecuentes en los coinfectados con el VIH y en paises
desarrollados (van Rie et al., 1999; Golden y Vikram, 2005; Abreu et al., 2009). En el
presente estudio predominaron las adenitis TB, mas frecuentes en menores de 10 afios.
En otras series, aunque predominan las adenitis (Nelson et al., 2004; Howie et al., 2005;
Marais etal., 2005 a; Chan etal., 2007; Daley etal., 2007), los porcentajes son
inferiores y algunos reportan mayor frecuencia en mayores de cinco afios (Nelson et al.,
2004; Chan et al., 2007), con predominio de las formas 6seas en los menores.

En la presente investigacion, no es posible descartar, que en el grupo de 16 nifios con
adenitis, sin fuente de infeccion conocida, dentro de los cuales hay 10 con tuberculina
desconocida 0 < 10 mm, pudo existir algin caso de infeccion por M no tuberculosas.
Estas pueden ser frecuentes en menores de cinco afios, sin embargo en estos 10 nifios,
solo tres son menores de cinco afios. En mayores de esta edad hay mayor posibilidad de

contacto TB extradomiciliario y adenitis granulomatosa de etiologia tuberculosa (Starke
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y Mufioz, 2000; Carvalho et al., 2009). Otras causas de adenitis granulomatosa son poco
frecuentes, y no habia elementos clinicos, ni epidemioldgicos para plantearlas (Starke y

Mufoz, 2000; Red Book American Academy of Pediatrics, 2003; Abreu et al., 2006;

Rolain et al., 2006; Cohen et al., 2008; Huber et al., 2008). Estos resultados resaltan la
importancia de insistir en la confirmacion microbioldgica, tanto por métodos
convencionales como alternativos (Beyene et al., 2008; Portillo-Gémez et al., 2008).

La tasa de meningitis tuberculosa en menores de cinco afos se relaciona con el riesgo
anual de infeccion (Donald, 1999; Abreu et al., 2007). En otras series se reportan valores
similares de TB del Sistema nervioso (Yaramis et al., 1998; Nelson et al., 2004; Marais,
2006; Davies y Pai, 2008). Otros autores reportan cifras superiores al 5% (Lobato et al.,
1998; Marais et al., 2006 f; Chan et al., 2007), lo que pudiera estar influenciado ademas,
por la no vacunacién con BCG (Gocmen et al., 1997; Enarson, 2004; Morcillo, 2007).

El estudio de la historia natural de la enfermedad indica, que los sintomas pueden tener
valor diagnostico, si se estratifica el riesgo de acuerdo a la edad, y se tiene en cuenta el
caracter persistente de los mismos (Marais et al., 2004 a; Marais, 2006; Marais et al.,
2006 a; Marais et al., 2006 b). EI complejo primario causa pocos sintomas (van Rie
et al., 1999; Hesseling et al., 2002; Harries et al., 2004; Starke, 2004; Marais et al., 2006
e; Abreu, 2007; Mayers y Adam, 2008; Shingadia y Burgner, 2008). Cuando se asocia a
enfermedad bronquial o se produce excesiva caseificacion del ganglio, aparece fiebre
persistente y pérdida de peso (Marais et al., 2004 a). La completa ausencia de sintomas
indica buena contencién (Marais et al., 2006 b). Por el contrario, cuando el complejo
primario se complica y en las TBp tipo adulto y las formas endobronquiales, los

sintomas son mas frecuentes, predominando la tos (Alvarez et al., 2000; Salazar et al.,
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2001; Marais et al., 2004 a; Marais et al., 2005 b; Marais et al., 2005 d; Marais et al.,
2006 a). La tos puede ser seca en las pleuresias y Complejos Primarios no Complicados,
a medida que se produce necrosis tisular, aparece produccién de esputo y se hace
himeda (Hopewell, 2005). Lo mas importante es el caracter persistente, no remitente,
del sintoma (Salazar et al., 2001; Harries et al., 2004; WHO, 2005; Marais et al., 2005 b;
ISTC, 2006; Marais et al., 2006 b; ISTC, 2007). La OMS (WHO, 2006 a) recomienda
considerar tos crénica, aquella que no mejora con tratamiento, y estd presente por mas
de 21 dias, con o sin sibilancia presente.

En un estudio en Sudafrica de 151 nifios con sintomas persistentes, Marais y
colaboradores (2005 b), reportan tos no remitente > 4 semanas en 2/135 no enfermos de
TB, comparados con 15/16 enfermos (especificidad: 98,5%). Encuentran que otros
sintomas respiratorios son menos sensibles (Sensibilidad: hemoptisis: 5,8; dolor
torécico: 9,3; disnea: 4,7), aunque tienen mayor especificidad (95 a 100%) y un valor
predictivo variable (36-100%). La historia clinica, con un interrogatorio detallado, es
fundamental, porque hay dificultades en la percepcidn paternay el reporte de sintomas.
La hemoptisis es mas frecuente en formas avanzadas de la enfermedad (Marais et al.,
2004 a; Hopewell, 2005; Morcillo, 2007), que no es el caso del presente estudio. Puede
verse ademas de forma tardia, en casos con secuelas (Hopewell, 2005).

Los sintomas generales inespecificos como: la fiebre persistente, la astenia y la pérdida
de peso cuantificable o fallo de crecimiento, pueden ser de gran valor, cuando se asocian
a las manifestaciones respiratorias (Salazar et al., 2001; Marais et al, 2005 b; Campbell
y Bah-Sow, 2006; Marais et al., 2006 a). Marais y colaboradores (2005 b), describen en

135 enfermos, la fatiga de inicio reciente como un sintoma “bien definido” y util
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(sensibilidad 81,3% y especificidad 98,5%). WHO 2006 (WHO, 2006 a) define la fiebre

como la temperatura mayor de 38° C por mas de 14 dias, excluyendo otras causas mas
comunes. Consideran que la pérdida de peso, o el fallo en ganar peso, deben estar
documentados; tienen méas valor después de intentarse una recuperacion nutricional. La
presente investigacion tiene una limitacion en este sentido, porque no siempre se
estandarizaron los sintomas de esta forma durante todo el periodo de estudio. Campbell
y Bah-Sow (2006) insisten en que estos sintomas no son patognomaonicos y tienen valor
sobre todo en paises subdesarrollados, donde deben descartarse ademas, otras causas
como el parasitismo y la inseguridad alimentaria (Marais et al., 2005 b).

En una revision de 27 trabajos del 1969-2004, WHO 2006 reporta que en el 70% de los
estudios revisados se incluye la tos entre los criterios diagndsticos, la fiebre en el 59%,
la pérdida de peso en el 52%, el fallo a responder a una terapia con antimicrobianos
inespecificos (19,3%), el resultado de la tuberculina (94%) y la radiologia (74%).

La radiologia como parte del diagnéstico, es sensible, pero no especifica; no debe
establecerse un diagndstico solo por los hallazgos radioldgicos sugestivos (ISTC, 2006
a). La presencia de anomalias marcadas en las radiografias de térax, en nifios que no
lucen agudamente enfermos, es sugestiva de TB (Harries et al, 2004; Starke, 2004;
WHO, 2006 a).

En los estudios de investigacion de contactos, debe realizarse siempre la radiografia de
torax Antero posterior (AP). La vista lateral puede ser Util, en casos necesarios, para el
estudio del mediastino. EI PNCT de USA establece la realizacion de vistas AP y lateral,
para todos los contactos menores de cinco afios, y solo AP para los mayores (American

Thoracic Society, 2005). Mas del 50% de los nifios con complejos primarios son
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asintomaticos y no se diagnostican en paises en desarrollo, por falta de radiografias (van
Rie et al., 1999; Marais et al., 2006 ).

La adenopatia hiliar es el marcador radiologico del complejo primario, de la enfermedad
primaria (Swingler et al., 2005; Marais, 2006; Morcillo, 2007). Es méas frecuente en
nifos pequefios, debido a la exuberante respuesta del tejido linfoide a esta edad y el
pequefio calibre de las vias aéreas (Marais, 2006). La adenopatia hiliar, en nifios
asintomaticos, puede ser transitoria e indicar transmision reciente. Se trata como
enfermedad activa, por el riesgo de progresion. En nifios sintomaticos indica enfermedad
activa (Marais et al., 2004 a; Marais et al., 2006 b). Delacourt en 1993, citado por
Swingler y colaboradores (2005), comparando nifios sanos con pacientes tuberculosos,
establecié como rango de normalidad, el tamafio de 4 a 7 mm para los nédulos linfoides.
En la actualidad, se acepta como punto de corte para definir adenomegalias, la
dimension de 1 cm. Swingler y colaboradores (2005) destacan la variabilidad que puede
existir en la interpretacion de las radiografias, disminuyendo este desacuerdo entre
observadores cuando eran evaluados por pediatras entrenados en tuberculosis.

Las calcificaciones pueden desarrollarse en el 20-50% de los nifios con nddulos linfoides
visibles. Ocurren habitualmente entre los 12 y 24 meses posteriores, tienden a ser mas
extensas y tempranas en nifios pequefios (Marais etal., 2004). La presencia de
calcificaciones por enfermedad previa, no es sindbnimo de inactividad, como se reportd
en el preescolar que debut6 con TB después de la varicela. EI complejo primario
progresivo o complicado, puede debutar simulando una neumonia neumocdccica, con
manifestaciones agudas. Se debe sospechar TB cuando no hay respuesta al tratamiento

convencional y la imagen radiolégica de condensacion no varia, como fue reportado en
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25/28 nifios con Complejo Primario Complicado. La cavitacion es rara en estos casos,
ocurre sobre todo en menores de dos afios, con marcados sintomas clinicos, reflejando
pobre contencion de la enfermedad (Marais et al., 2004 a; Starke, 2004; Caballero et al.,
2005). Se reportd en un solo paciente. En una serie mas grande, Nelson y colaboradores,
(2004), describen 190 complejos primarios cavitados en menores de cinco afios, de ellos
54 en menores de un afio. Otros reportes plantean cavidades asociadas a TB miliar y a
colapso pulmonar, por grandes adenopatias (Griffith-Richards et al., 2007).

Una radiografia negativa no descarta la TB (Agarwal et al., 2005; Pepper et al., 2008).
En los dos nifios con diagndstico de TB endobronquial, la radiografia AP simple de
torax fue negativa. Se consideraron por la clinica formas comenzantes o “bronquitis
inespecificas”, que tienen buen prondstico. En ambos nifios hubo aislamiento de M
tuberculosis, de forma similar a dos casos menores de 15 afios reportados en Sudafrica
(Theart et al., 2005); asi como a 53 casos (9% de 601 nifios) descritos por Pepper y
colaboradores, (2008), en Nashville, Tennessee, USA. Estos Ultimos se asociaron
significativamente (p< 0,00) a confeccion con el VIH.

La prueba de tuberculina es un componente esencial para el diagnostico de la TB infantil
(Gocmen et al., 1997; Salazar et al., 2001; Marais, 2006; Abreu et al., 2007). Es una
prueba sensible, especifica y simple (Marais et al., 2004 b; Starke, 2004). En el presente
estudio fue muy util, sobre todo en las localizaciones pulmonares, donde fue
significativa (p= 0,03). Resultados similares son reportados por otros autores (Gocmen
et al., 1999; Nelson et al., 2004; Howie et al., 2005; Theart et al., 2005; Fathoala et al.,
2006; Marais et al., 2006 a; Cruz et al., 2009). Una prueba de tuberculina anérgica no

excluye el diagnostico de TB (Jasmer et al., 2002; Marais 2006; Marais et al., 2006 a;

58



Bakir et al., 2009); puede ser frecuente en los desnutridos (Pelly et al., 2005; Nakaoka
et al., 2006; Rigout, 2009).

La microbiologia confirma el diagndstico y permite estudios de resistencia (De Charnace
y Delacourt, 2001; Engelbrecht etal., 2006; Pai etal., 2008). En la presente
investigacion hubo predominio de formas pulmonares primarias, que son generalmente
paucibacilares y cerradas, lo que motivé un bajo indice de aislamiento. En paises
desarrollados, con diagnésticos tempranos, basados sobre todo en investigaciones de
contacto, este indicador es bajo (Nelson et al., 2004; Howie et al., 2005; Marais et al.,
2006 a; Marais et al., 2006 b; Marais et al., 2006 c; Marais y Pai, 2007). Aunque la
positividad sea baja, debe intentarse la confirmacién microbioldgica, que es la prueba de
oro del diagnostico (PNCT 1999; Engelbretcht et al., 2006; Pai etal., 2008). No se
obtuvieron muestras para estudios microbiolégicos al total de los casos del estudio. Los
estudios prospectivos, que realizan toma de mas de una muestra, en menores de cinco
afios, obtienen mayor positividad (Howie et al, 2005; Marais et al., 2006 b), por lo que
muchos autores insisten en la obtencion de las mismas (Zachariah et al., 2002; Nelson,
2004; Howie et al., 2005; Theart et al., 2005; Marais et al., 2006 c; Marais y Pai, 2007).
Este proceder incluye la recogida del contenido gastrico en ayunas, o el esputo inducido
en nifios pequefios. Cuando es dificil colectar una muestra de esputo, debe inducirse el
mismo con un aerosol con solucién salina, que puede ser isotonica o hipertonica. La
expulsion de las secreciones se favorece con técnicas de drenaje postural, o con el uso de
aspiracion y colectores de mucus, en menores de cinco afios (Iriso et al., 2005; Marais
et al., 2007). Segun Harries (2004), en un primer esputo pueden detectarse el 83-87% de

los casos BAAR+, una segunda muestra puede aportar un 10-12% de casos adicionales y
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una tercera solo un 3-5% mas. Este autor recomienda recoger al menos dos especimenes
por enfermo, preferiblemente temprano en la mafana. Debe instruirse a los pacientes,
familiares y trabajadores de salud, para obtener muestras adecuadas. La agilidad en la
recogida y procesamiento de las mismas, siguiendo las normas técnicas recomendadas,
es fundamental (PNCT, 1999; De Charnace y Delacourt, 2001; Alisjahbana et al., 2005;
Marais et al., 2006 c; Owens et al., 2007; Burman et al., 2008; Galindo et al., 2009).

Por otro lado, debemos tener en cuenta, que la bacteriologia es influenciada por los
resultados de la radiologia. En las formas pulmonares, el aislamiento es mas alto en las
TBp tipo adulto y en los Complejos Primarios Complicados; en estos casos debe
insistirse en la toma de muestras (Marais et al., 2006 b; Marais y Pai, 2007).

En el presente estudio, no se reportaron aislados diferentes al propio M tuberculosis. En
paises desarrollados, con casos de tuberculosis en inmigrantes, muchos de ellos
procedentes de Africa, se ha detectado M africanum (Desmond et al., 2004). También se
han incrementado los aislamientos de M bovis, en poblaciones rurales, relacionado con
sus habitos de alimentacién (Dankner y Davis, 2000; Ojo et al., 2008; Rodwell et al.,
2008). Con la utilizacion cada vez mayor de técnicas de spoligotyping, también se
reportan infecciones por M microtti (Emmanuel et al., 2007).

En los nifios con confirmacion bacterioldgica, no se describié resistencia a drogas. El
patron de sensibilidad a drogas del caso infectante es muy importante (Drobac et al.,
2006), pero no se reportaron enfermos, cuya fuente de infeccion fuera resistente a alguna
droga. Este resultado puede estar en relacion con el bajo indice de resistencia en nuestro
medio (Marrero et al., 2000; Montoro et al., 2006; Montoro et al., 2009). Montoro y

colaboradores (2006), en los tres estudios del Proyecto Global de vigilancia de la
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resistencia, OMS, describen 8,3% de cepas resistentes en casos nuevos de TB en 1997,
4% en el 2000 y 5% en el 2004. La TB MDR fue de 0,7%, 0 y 0,3% respectivamente,
para los afios de estudio. La resistencia continda elevdndose en el mundo y las
posibilidades de curacion en estos enfermos diminuyen (Amor et al., 2008; Eker et al.,
2008; Migliori et al., 2008; Mitnick et al., 2008). En el caso de los nifios con TB MDR,
Drobac y colaboradores (2006), describen una mayor frecuencia de enfermedad cavitaria
y trasmision a la comunidad. Alertan en la importancia del patron del caso indice,
porque si no se tiene en cuenta, se retarda el tratamiento para la TB MDR y sus
consecuencias.

El conocimiento de la fuente de infeccion, un adulto infeccioso, posibilita acciones de
control y profilaxis y un diagnostico temprano (MINSAP, 2008). Evita la progresion a
formas severas de la enfermedad, sobre todo en menores de tres afios (van Rie etal.,
1999; Lobato et al., 2003; Pascopella et al., 2004; Marais et al., 2006 b). Siguiendo un
contacto prolongado en el hogar, ya sean familiares u otros cuidadores, el 60-80% de los
nifios puede enfermar (Marais et al., 2004 b). La fuente de infeccion en el presente
estudio solo se identificd en el 63.8%. En muchos casos se evidencid al estudiar los
contactos del nifio enfermo, a la inversa de como debe ser. Resultados similares o
superiores, a los que aqui se presentan, en cuanto a la localizacion de la fuente de
infeccion, se reportan en Espafa: 68.6%, Peru: 74.2%, Sudéafrica: 80% y Nueva Zelanda:
83.9% (Sanchez-Albisua et al., 1998; Salazar et al., 2001; Marais et al., 2004 b; Howie
etal., 2005). Muy relacionado con el conocimiento de la fuente de infeccion es el
diagndstico de la TB infantil. Este debe realizarse durante el control de foco, de un

adulto bacilifero. En la presente investigacion fue un indicador muy bajo. Si no se
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mejora el estudio de contactos y se logra méas eficiencia en el mismo, es imposible
eliminar la TB como problema de salud; criterio que comparten muchos autores (Lobato
et al., 2000; Marrero et al., 2000; Jasmer et al., 2002; Lobato et al.; 2003; ATC/CDC,
2005; Crampin et al., 2008; Cailleaux-Cesar et al., 2009). En Sudéfrica, en el estudio
prospectivo de Marais y colaboradores (2006), el diagnéstico en control de foco se
reporta en 31.9% de 289 menores de 13 afios. Ellos lo atribuyen, a la activa diligencia
con que se realiza el estudio de contactos, en las clinicas que participan en la
investigacion. En Nueva Zelanda, el 48% de los diagnosticos se realiza en controles de
foco, el 36% son nifios sintomaticos y el 11% son detectados en pesquisajes realizados a
inmigrantes (Howie et al., 2005). La mayoria de los paises desarrollados reporta una
mayor incidencia de TB en las minorias étnicas, y en inmigrantes de paises de alta
prevalencia. Consideran a estos grupos de alto riesgo y tienen para ellos protocolos de
vigilancia (Parslow etal., 2001; Atkinson etal., 2002; Bothamley etal., 2002;
ATC/CDC, 2005; Howie et al., 2005; Chan et al., 2007; Wall y Shingadia, 2007).

Toda esta incertidumbre diagnostica en la TB infantil ha conducido a realizar maltiples
estudios, escalas o también llamados scores diagndsticos. Estos incluyen diferentes
signos, sintomas y estudios complementarios, para conocer su valor predictivo. Se han
elaborado diferentes clasificaciones y arboles de decision o algoritmos diagnosticos
(Rodriguez, 1989). Los algoritmos diagnosticos pueden ser muy Utiles en paises de alta
carga de TB y pobres recursos, sin un personal calificado y muchas veces trabajando en
lugares remotos. Ayudan a la toma de decisiones en estas circunstancias, pero no
incluyen todos los matices y consecuencias presentes en una decision clinica. No

siempre sus resultados pueden extrapolarse a otros tipos de poblaciones (Rodriguez,
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1989; Hesseling etal., 2002; Shingadia y Novelli, 2003; Abreu etal., 2006). Se
acompafan de un indice importante de infradiagndsticos y sobrediagnosticos (Hesseling
et al., 2002; Starke, 2004). Hesseling y colaboradores (2002) realizan un metanalisis de
16 estudios prospectivos, en nifios de 0 a 14 afios, en paises en desarrollo, de alta
prevalencia de TB, desde 1950 a esa fecha. Consideran que los criterios utilizados no
estan estandarizados, con escaso nivel cientifico. Los estudios incluyen
fundamentalmente, nifios ingresados en hospitales. Concluyen que no son aplicables en
la mayoria de los casos. Recomiendan realizar estudios con un rigor cientifico, con
criterios estandarizados, que puedan aplicarse a estas poblaciones (paises en desarrollo,
con carga elevada de TB, malnutricion, SIDA y una poblacion joven). Edwards y
colaboradores (2007) evaltan retrospectivamente 110 menores de 15 afios, 2002-03, en

el Congo. Comparan 8 scores diagndsticos, con muy variable sensibilidad y

especificidad. El acuerdo entre los scores fue de pobre a moderado, e independiente del
status HIV de los enfermos. Concluyen que ninguna escala ha demostrado ser superior
en sensibilidad y especificidad para el diagnéstico de TB activa. Esto deja a los clinicos,
en estas areas de pobres recursos, a utilizar solo su experiencia clinica. Al respecto,
Caminero (2003), plantea la importancia del nivel periférico de salud para diagnosticar
de forma sencilla, a través de la baciloscopia del esputo a los sintomaticos respiratorios,
que son los de mayor importancia epidemiologica. Insiste ademés en la utilidad de los
neumologos, pediatras, clinicos e infectdlogos para la evaluacion de los casos dudosos,
los que necesitan estudios mas complejos, o que presentan problemas con el tratamiento.

Estos especialistas también son importantes para llevar a cabo la capacitacion.

63



En el caso de la edad pediatrica, debemos tener en cuenta las caracteristicas de un pais
como el nuestro, con muy baja incidencia y con cobertura universal de salud. Es mas
importante trabajar sobre la base de una adecuada investigacion de contactos,
administracion adecuada de quimioprofilaxis y estudio exhaustivo de nifios sintomaticos
con probable TB. La discusion colectiva, con el equipo de expertos, dedicado en general
a problemas respiratorios y a TB, permite un diagndstico mas temprano y certero. Estos
resultados evidencian, que un pais de bajos recursos como Cuba, puede efectivamente
controlar la TB en la infancia. Para ello es necesario continuar fortaleciendo el PNCT, la
estrategia de diagndstico clinico colegiado por expertos, aunque como ya hemos visto,
existen dificultades que hacen necesario trabajar en su perfeccionamiento.

La mortalidad que se observo en el presente estudio, se relacioné con formas graves no
diagnosticadas en vida en tres casos. Estos fueron los Unicos enfermos en no recibir
terapia antituberculosa directamente supervisada. El otro nifio presentaba un pronostico
muy reservado, al tener una inmunodeficiencia primaria severa, y también habia
debutado tempranamente con una forma grave: peritoneal.

Hurtado de Mendoza y colaboradores (2010) en 83 183 autopsias de adultos, reportan
que la TB no es frecuente como causa de fallecimiento en Cuba. Se encuentra, sin
embargo, entre las causas de cifras mas elevadas de discrepancia, entre el diagndstico
clinico y la causa basica de muerte. En su analisis de los diagndsticos de TB por autopsia
en Ciudad de la Habana, 1998-2002, Martinez y colaboradores (2007) reportaron 23
casos en el quinquenio, para un 1,7% del total de casos nuevos de TB en el periodo.
Consideran que un porcentaje elevado (>5%) de casos diagnosticados por autopsia seria

motivo de fallas importantes en el sistema de localizacion de casos.
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En la serie presentada, los tres fallecidos con diagnostico post mortem, representaron el
2,3% y el total de fallecidos (4) el 3,1% de los 130 casos estudiados, por debajo del 4%
que es la proporcion aceptada entre los indicadores de resultado del PNCT (PNCT,
1999). En USA, 1993-99, solo el 90% de los casos completa tratamiento y el 2,5%
muere. A partir de 1999 se incrementaron los tratamientos por DOTS de 37.2% en 1993
a 82.9% en el 1999 (Nelson et al., 2004). En Nueva Zelanda, 1992-2001, solo el 40% de
los enfermos recibié DOTS y tuvieron dos fallecidos para un 0,7%. Reportaron ademas
secuelas, sobre todo en nifios que sufrian meningitis TB, en un 4% y recurrencias en el
2% (Howie et al., 2005). En Sudéfrica, periodo 2002-03, fallecieron cuatro nifios para
un 1,56%; mortalidad que relacionaron con exposicion al VIH (Theart et al., 2005). En
otras poblaciones africanas la mortalidad es superior. Oeltman y colaboradores (2008)
describen en Botswana, 1998-2002, un 10,5% de mortalidad, la que relacionan con una
edad menor de tres afos y reacciones adversas a drogas. En Kenya 2006-7, Cavanaugh y
colaboradores (2009) describen un 5% de fallecidos en 987 menores de 15 afios con TB.
El riesgo de morir fue doble en los nifios coinfectados con VIH. En Las Ameéricas, Perd,
Drobac y colaboradores (2009) reportan un 11% de fallecidos en 2 392 menores de 15
afios. Asocian este resultado a anergia tuberculinica (p< 0,00: altamente predictivo de
mortalidad), edad menor de cinco afios y alteracion del estatus mental. No encuentran
relacion con la desnutricion.

Gocmen y colaboradores (1999) en Turquia, 1972-92, en 2 205 nifios, reportan recaida
en solo cinco casos y un 8% de mortalidad; la cuarta parte en nifios con meningitis TB.
En el aflo 2005, Ramon-Pardo y colaboradores (2009), reportan en Las Américas una

cobertura del DOTS del 88%. En casos con DOTS se alcanza un 80% de curacion,
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mientras que el tratamiento no controlado solo logra un 69%. Debemos velar por el
cumplimiento de esta estrategia; algunas regiones que la han implementado, han
detectado no cumplimiento de la misma, por diversas razones (Sun et al., 2008).

Aunqgue la TB en la nifiez representa un desafio diagnostico (Theart et al., 2005; Marais
et al., 2006 a; Marais y Pai, 2007), no se justifica el retardo diagndstico en pacientes con
exposicion conocida a la enfermedad, con manifestaciones pulmonares similares a las
del adulto, o adenitis prolongadas (Starke, 2004; Abreu et al., 2006; Craig et al., 2009).
Esto evidencia que nuestros pediatras tienen pobre percepcion del riesgo de TB en los
menores de 15 afios, y confianza excesiva en la vacunacion, entre otros factores
detectados por el CRTB/CPTB. El retardo en el diagndstico es un indicador poco
estudiado en paises con una baja prevalencia de TB, principalmente el retardo atribuible
al SNS (Marrero et al., 2000). La implementacion de la estrategia CRTB/CPTB ha
contribuido a la disminucién de la incidencia de la TB en menores de 15 afios, pero es
necesario perfeccionar las acciones tendientes a fortalecer el PNCT. La capacitacion y
educacion, dirigida a la poblacion general y al personal de salud, puede reducir el
intervalo entre el inicio de los sintomas y el diagnostico (Marrero et al., 2000). El
diagndstico répido es importante, ya que evita la progresion a formas avanzadas o
graves. Esto ocurre sobre todo en los primeros 12 meses después de la infeccion,
especialmente en menores de tres afios y evita la continuacion de la transmision
(Marrero et al., 2000; Hesseling et al., 2002; Marais et al., 2006 b; Ohmori et al., 2006).
En 1998 en California, Pascopella y colaboradores (2004), en 268 pacientes con
aislamientos por cultivo, describen que los trabajadores de salud percibieron un retardo

en el reporte del laboratorio en un 27%. Este se asocia sobre todo, a demora en el
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transporte del espécimen hasta el laboratorio. No descartan demora en los procederes y
practicas a este nivel. El reporte demorado del laboratorio acontece para un retardo en el
inicio del tratamiento en el 64% de los casos BK+, con el riesgo de continuar la
transmision. También en California, Pascopella y colaboradores, citan que en un estudio
del 2002, se produce una demora de una media de tres dias, en iniciar tratamiento, en un
grupo de enfermos BK+. El retardo fue atribuible al laboratorio. Para los 88 contactos
evaluados consideran una exposicion adicional de 0.11 contactos expuestos por dia de
retardo. Sefialan ademas que en ocasiones se reporta complejo M tuberculosis en la
baciloscopia y se demora el inicio del tratamiento esperando el cultivo. En estos casos el
riesgo epidemiolodgico es alto, porque la enfermedad por mycobacterias no TB es poco
frecuente (Nolt et al., 2003; Pascopella et al., 2004). También se produce retardo en los
BK-, segun reportan Agarwal y colaboradores (2005), que puede llegar a semanas o
meses hasta en un 47%. Insisten también en el reporte rapido para iniciar todas las
acciones de estudio de contactos y las medidas terapéuticas.

En Perd, Shin y colaboradores (2008), describen un estudio de 924 muestras, procesadas
en un periodo de 16 meses. Reportan un tiempo medio de retorno del resultado de 147
dias (EI proceso del laboratorio solo toma 81 dias). Este retardo incluye demora en el
transporte del espécimen, su procesamiento, diseminacion de resultados a los centros de
salud; y después, la evaluacion médica para decidir una conducta.

En UK, en mayores de 15 afios, Rodger y colaboradores (2003), plantean una media de
retardo al diagnostico de 49 dias (14 a 103 dias), muy similar a otros paises
desarrollados. Mahendradhata (2003) reafirma el desafio que significa acortar el tiempo

al diagndstico y la importancia de hacer conciente de esto al personal de salud. Se
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necesitan estrategias para mejorar las practicas en el diagnostico de la TB, analizando la
actuacion de todo el personal de salud (Dye, 2000; Prasad et al., 2003; Stout et al.,
2006).

Suleyman y colaboradores (2003) encuestan en Somalia, en el 2001, a 53 médicos, y
encuentran un pobre conocimiento y précticas inadecuadas en TB, a pesar de ser un pais
de alta prevalencia.

En relacion con las causas de retardo en el diagndéstico atribuibles al sistema de salud,
también se sefiala la falta de accesibilidad a los servicios de salud (Rajeswari et al.,

2002; American Thoracic Society, 2005), que no es en general un problema en Cuba. Se

citan ademas la apariencia atipica en las radiografias de térax y la ausencia de sintomas
tipicos (Greenaway et al., 2002; Van den Brande et al., 2002), lo cual es frecuente en la
edad pediatrica, con pacientes inclusive asintomaticos (Starke y Mufioz, 2002; WHO
Report 2009). En Birmingham, UK, 1994-98, Greig y colaboradores (2000) identifican
retardo en el diagnostico y tratamiento en 30/133 nifios con TB, 17 atribuible a los
proveedores de salud y 13 como resultado de factores del paciente. En nueve de ellos los
médicos no consideraron el diagnostico de TB, similar a varios casos del presente
estudio, donde se incluyen los fallecidos.

La TB extrapulmonar puede afectar virtualmente cualquier 6rgano. Esto produce una
amplia variedad de sintomas, que puede dificultar y retardar el diagnéstico (Starke,
2004; te Beek et al., 2006; Steingart et al., 2007). En las formas 0seas, que constituyen
aproximadamente 1-2% de los casos, es frecuente el retardo diagndstico. Este puede
llegar hasta uno o dos afios (Hayes et al., 1996; Abreu etal., 2002). Por otro lado,

Agarwal y Agarwal (1997), alertan en el no uso de ciprofloxacina como antibidtico,
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mientras no se haya descartado la TB. Este antibidtico tiene efecto antituberculoso como
droga de 2da linea, lo cual crea confusion diagndstica. En la casuistica estudiada, el nifio
de la TB miliar con meningitis, que fue interpretado como meningitis bacteriana
modificada por antibioéticos, presenté una mejoria con el uso de amikacina; para después
empeorar y fallecer. Este aminoglucésido también tiene efecto antituberculoso. En las
formas pulmonares se recomienda, que mientras exista la posibilidad de la TB, iniciar
con antibi6ticos del tipo de las penicilinas o cefalosporinas, hasta tanto se realicen otros
estudios. La persistencia de las manifestaciones radioldgicas y/o la sintomatologia sin
modificacion, apunta a una probable etiologia TB (Salazar et al., 2001; Harries et al.,
2004). En la presente investigacion, se reportd también una preescolar con Complejo
Primario Complicado, a la que se administré amikacina, lo cual demor6 el diagndstico.
Uno de los elementos méas importantes en la investigacion que se presenta, fue la
identificacion de los errores cometidos en el diagndstico y manejo de los casos. Se
reportd un alto por ciento de errores en ambas etapas del estudio, a pesar de las acciones
de capacitacion que se han realizado durante estos afios.

La TB es una enfermedad infecciosa, transmisible, en la cual es importante la
confirmacion microbiolégica y el estudio de la resistencia (Marais et al., 2006 c). Sin
embargo, no se obtuvieron muestras para estudio, en el 26,2 % de los casos, empeorando
ligeramente este indicador en la Il Etapa.

En California, Lobato y colaboradores (1998), en el estudio de una serie de 6 222 nifios
entre 0 - 19 afios con TB, encuentran que al 64% no se les tomG muestra para

microbiologia. Obtienen solo 7% de aislamiento.
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En Sudafrica, en 256 nifios con TB, 2002-03, Theart y colaboradores (2005) reportan
que la confirmacion bacterioldgica se intenta en el 30-40% de los nifios, atendidos en la
atencion primaria y con limitaciones de recursos. Estudian solo mayores de 10 afios con
expectoracion (Confirmacion: 11,5%). En otro estudio en Sudafrica, en 197 nifios, la
confirmacion se logra en el 48,7%. Esto debe estar influenciado por el caracter
prospectivo del estudio, y la toma de al menos una muestra (Marais et al., 2006 a).

En Nueva Zelanda, 1992-2001, Howie y colaboradores (2005), realizan estudios
bacterioldgicos al 62% de los enfermos, en una gran proporcion de menores de cinco
afios. Obtienen ademas mas de una muestra, lo cual puede explicar la alta positividad
alcanzada (60%).

Aunqgue es importante la confirmacién microbiolégica, puede ser peligroso esperar a la
confirmacion del cultivo para iniciar tratamiento, sobre todo en pacientes graves (ISTC,
2006 a). Engelbrecht y colaboradores (2006) reportan el fallecimiento de un neonato, en
17 nifios que esperaron por cultivo, para iniciar la terapéutica.

En nifios con linfadenopatias, es necesario elevar el indice de sospecha de TB. Se debe
realizar cultivo de todos los ganglios biopsiados. En un paciente con adenitis, que no
mejora con tratamiento antimicrobiano empirico, sin causa local visible, 0 que drena y
en vez de cerrar, vuelve a coleccionar y drenar, se debe descartar la etiologia TB (Starke
y Mufioz, 2000; Abreu et al., 2006). La biopsia por aspiracion (BAAF) es simple y con

buena eficacia microbioldgica y es subutilizada (WHO TB Report 2005; ISTC, 2006 a;

Marais y Pai, 2007; Wright et al., 2010). Esto es particularmente importante en el caso
de los nueve nifios, sin fuente de infeccion conocida, a los cuales no se les cultivo la

adenopatia. Los nifios con inflamacion granulomatosa adénica, sin fuente conocida de
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TB, deben ser estudiados para descartar otras posibilidades etioldgicas (Starke y Mufoz,
2000; Abreu et al., 2006) En otras formas extrapulmonares, como las dseas, también es
importante la biopsia y toma de muestra.

En las formas pulmonares el aislamiento mejor6 en la 1l Etapa. No debemos esperar
altos indices de aislamiento en formas tempranas, no avanzadas de la enfermedad, pero
este es un indicador en el cual es importante seguir trabajando. También insistir en la
sistematizacion y buenas practicas en la recogida y procesamiento de las muestras
(Lobato et al., 1998; Harries, 2004; Nelson et al., 2004; Howie et al., 2005; Theart et al.,
2005; Marais et al., 2006 c; Ralph et al., 2009).

En relacion con la importancia del estudio a nivel primario, Lobato y colaboradores
(2003), en California, reportan en una investigacion de 164 casos de TB infantil, 111
investigaciones de origen de caso y 38 controles de foco, para un total de 578 menores
de 15 afos evaluados. En las investigaciones de origen de caso encuentran 14 casos
nuevos de TB. Siete de ellos son menores de cinco afios. Encuentran un 45% de
personas que pudieran beneficiarse de tratamiento profilactico. En los controles de foco
aparecen 46 menores de cinco afos y 10 adultos enfermos, con un 41% de individuos
con infeccion latente y criterio de uso de profilaxis.

En la edad pediétrica casi ningun nifio se reporta como Sintomatico Respiratorio de mas
de 14 dias (SR+ 14). Tenemos muy baja incidencia de TB, y una frecuencia alta de
infecciones respiratorias agudas, casi siempre virales, en los primeros afios de la vida. Es
por eso tan importante el control de foco y la sospecha clinica ante casos sintomaticos,
con manifestaciones persistentes, no remitentes. Para el diagnostico del nifio, casi

siempre es necesario el concurso de la Atencion secundaria. Alli se realizan e informan
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los estudios radioldgicos, los microbioldgicos y se lleva a cabo la consulta con personal
de més experiencia, tal como establece nuestro PNCT. Por estas razones no podemos
evaluar este indicador en Pediatria.

En los 28 nifios que habian sido estudiados previamente en control de foco, se detectaron
errores groseros de procedimiento, al no cumplirse las indicaciones del PCNT. También
se detectd deficiente administracion de quimioprofilaxis en 13 de ellos. Se pierde la
oportunidad de eliminar bacilos quiescentes, pero viables, en lesiones no activas, pero
que pueden ser fuente de futuras reactivaciones (Starke y Mufioz, 2000; Paediatric

Tuberculosis Colaborative Group, 2002; Marais etal., 2004 a). Esta estrategia

preventiva para la infeccion tuberculosa latente, es muy importante en paises de baja
prevalencia como el nuestro y es costo efectiva (van Rie etal., 1999; Marrero et al.,
2000; Atkinson et al., 2002). La primera prioridad de los PNCT es el tratamiento de las
personas con una enfermedad activa y transmisible, para cortar la cadena de transmision.
La segunda prioridad es identificar personas con infeccion tuberculosa latente (Jasmer
et al., 2002; Schaaf et al., 2002; Landry y Menzies, 2008; Hesseling et al., 2009).

La quimioterapia puede ser altamente efectiva, mas del 90%, especialmente en nifios. En
4 000 nifios evaluados retrospectivamente, el riesgo de adquirir TB es 60 veces mayor, si
no recibe quimioprofilaxis (Shingadia y Burgner, 2008). En paises con alta prevalencia,
el 3,4-10% de individuos con tuberculingz 10 mm , puede desarrollar TB cada afio
(WHO, 2002). Cailleaux-Cesar y colaboradores (2009), en Brasil, en un seguimiento de
dos afios, reportan seis veces mas riesgo de adquirir TB, en los contactos infectados que

no recibieron profilaxis.
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Milburn y colaboradores (2000), resaltan el valor de repetir la tuberculina a las ocho
semanas, en nifios no reactores. Permite demostrar conversion y administrar
quimioterapia.

En un estudio de 155 menores de cinco afios, en contacto con 80 casos indices (83% con
baciloscopias positivas), Beyers y colaboradores (1997) encuentran un 14% de
infectados y 34% enfermos. De 154 menores de cinco afios, contactos intradomiciliarios,
30 presentan TB al ser evaluados. Van Zyl y colaboradores (2006), destacan que, aunque
el riesgo es mayor en nifios en contactos con un caso BK+, deben estudiarse también los
contactos de casos BK- , ya que muchos de ellos seran positivos al cultivo. Describe un
21% de casos enfermos siguiendo a un contacto con un BK- .

Kimerling y colaboradores (2000), en Alabama, estudiando la serie 1992-97, definen los
casos prevenibles en tres categorias: a) Fallo en la entrevista (Iniciarla con demora
mayor de 30 dias, 6 no incluir al nifio en el control, por no considerarlo contacto u otras
causas), b) Inadecuada terapia preventiva, c) Rechazo del contacto a la quimioterapia
preventiva. En 120 menores de 15 afios, encuentran un 25% que calificaron como
prevenibles. Identifican como mas frecuente el fallo en la entrevista (48%), retardo en la
evaluacién (16%), no adherencia al tratamiento (16%) y no inclusion en el control por
ser un contacto extradomiciliario. Recomiendan tener en cuenta las barreras raciales,
étnicas, el rechazo del enfermo a involucrar a otras personas, la necesidad de entrenar al
equipo de salud y de utilizar trabajadores comunitarios para una mejor comunicacion.

La International Standards for Tuberculosis Care de la Tuberculosis Coalition for

Technical Asistance (ISTC 2006, 2006 a y 2007), destaca la importancia de involucrar al

sector privado de salud, a la comunidad y a los propios pacientes, para lograr un control
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exitoso de la TB. Estos criterios son compartidos por otros autores en nuestro pais (de la
Cruz, 2004; Gonzélez y Armas, 2004). Establece en el Manual para los pacientes
(ISTC, 2006) los deberes (ofrecer informacion, seguir el tratamiento, contribuir a la
salud de la comunidad, mostrar solidaridad) y derechos de los mismos (cuidados,
dignidad, eleccidn, justicia, organizacion y seguridad).

Los lineamientos para la TB en USA (American Thoracic Society, 2005), destacan la

mayor prevalencia de TB entre contactos: 1 000 x 10° habitantes, o sea 100 veces més
que en la poblacion general. Establecen los 14 pasos para una investigacion de contactos
exitosa: a) Establecer prioridades: BK+, cavitacion, menores de cinco afios, b) Inicio
répido, mientras el paciente continta siendo infeccioso, c) Historia clinica con todos los
datos, d) Entrevistar y reentrevistar a la semana con habilidad, e) Estudio a los
contactos: Historia clinica, Mantoux, esputo si sintomas, Radiologia de tdrax en menores
de 15 afos, identificar contactos ocasionales, educar a los contactos, considerar habitos y
creencias que afecten la adherencia al tratamiento, reforzar confidencialidad, y priorizar
los contactos de alto riesgo, f) Evaluacion clinica segun resultados, repetir tuberculina en
niflos anérgicos, g) Iniciar quimioprofilaxis para infeccion tuberculosa latente, h)
Profilaxis primaria en contactos de alto riesgo, i) Expandir el control si casos de TB
secundarios y conversién de contactos, j) Registrar datos, Control y evaluacion del
proceso, Educacién y entrenamiento, Confidencialidad y Estudio de poblaciones
especiales (poblacion penal, institucionalizados, entre otros).

La provincia Ciudad de La Habana se caracterizd, por tener las tasas mas altas de TB
infantil, durante todo el periodo de estudio; también fue muy alto el promedio de errores.

Se identificaron errores en el manejo de 26/58 nifios (44,8%), pero en la mayoria se
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encontré mas de un error, para un total de 50 (86,2%) lo que sobrepasé el promedio de la
muestra. Predominaron los errores en control de foco (19 casos= 73,1%), en la
administracion de quimioprofilaxis en siete (26,9%), no cultivo de ganglio en nueve
nifios afectos de adenitis y diagnostico post mortem en un preescolar con meningitis.

En relacion con la incidencia de la TB y su problematica en la provincia Ciudad Habana
1986-1995, Borroto y colaboradores (2000), sefialan que el comportamiento es diferente
en los municipios que la conforman. Consideran que el programa necesita de acciones
diferenciadas en cada uno de ellos, para lograr que disminuyan los casos en la capital y
por tanto en el pais. También se comporta de forma excesiva la mortalidad en la
provincia (Gonzélez et al., 2009).

No hay duda de que los casos que diagnosticamos de TB, son como la punta de un
iceberg, si no buscamos otros enfermos y los que presentan una infeccion latente y son
susceptibles de profilaxis, serd imposible eliminar la TB como problema de salud.
Aunque Cuba tiene pocos problemas de adherencia al tratamiento, gracias al DOTS, no
hay dudas de que la educacion forma parte del control de foco y la confidencialidad es
muy importante (Alianza Alto a la Tuberculosis y OMS, 2006; ISTC, 2006). De hecho,
en los registros constan pacientes, en los que los familiares negaron un contacto
existente por esta causa. Esto retrasa el diagnostico.

La habilidad de los miembros del equipo, el apoyo en los trabajadores sociales y otros
miembros de la comunidad, puede ser muy importante para un control exitoso. Es
necesario que todas las personas convocadas para hacerse la evaluacion clinica, la
prueba de tuberculina y otros estudios necesarios, acudan el dia programado. Cuando

quedan contactos pendientes de estudio, muchas veces quedan fuera del control. En otras
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ocasiones el Centro detectd que se termina el control, y no se realiz6 observacion de los
nifios durante los dos afios siguientes. Este es el periodo de mayor riesgo de desarrollar
enfermedad TB activa (Marais et al., 2005 b; Marais et al., 2005 c).

Los casos diagnosticados post mortem, fueron discutidos por los miembros de la
Comisién Nacional, con el colectivo de pediatras, en los hospitales Pediatricos que los
atendieron. Posteriormente sirvieron para la capacitacion en general de las Comisiones
Provinciales y pediatras asistentes a cursos de postgrado. Pudimos constatar que en
ningun momento se penso en la TB, ni se realizaron estudios para descartarla, lo cual
constituye un grave error (Datos del Centro de Referencia).

Estos resultados demuestran que Cuba puede efectivamente controlar la TB en la
infancia, fortaleciendo su PNCT con una estrategia de diagnostico clinico colegiado por
expertos, aunque los errores identificados en el proceso hacen necesario elaborar otras

acciones, para el perfeccionamiento de esta estrategia.
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CAPITULO VI CONCLUSIONES

Las tasas de incidencia de TB en menores de 15 afios, declinaron durante el periodo
1995-2005, alcanzando cifras similares al periodo previo a la reemergencia y a las
gue muestran paises desarrollados.

Predomind el grupo etario de 1 a 4 afios, asi como la localizacion pulmonar y dentro
de ella, las formas primarias de la enfermedad, lo que denota transmision reciente.
La provincia Ciudad de la Habana triplicé la incidencia del pais.

Las formas clinicas de TB se relacionaron de forma significativa a la ausencia de
sintomas clinicos, a la presencia de fiebre, tos y de un examen fisico positivo.

El diagnostico de la TB en nifios, se baso en los hallazgos clinico-epidemioldgicos,
la radiologia, la prueba de mantoux y los estudios anatomopatoldgicos, con pobre
confirmacion bacteriologica.

Los indicadores de proceso del PNCT en menores de 15 afios, no muestran un
resultado favorable durante el periodo de estudio 1995-2005, sin embargo, hay una
mejoria sustancial en los indicadores de impacto en la Il Etapa, con cifras
comparables a las que muestran paises desarrollados, lo cual puede ser expresion de
las acciones desarrolladas en el marco del sistema de Salud cubano, a traves de la

implementacién de la estrategia CRTB/CPTB.
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CAPITULO VII RECOMENDACIONES

Profundizar en el estudio de las situaciones de riesgo para la TB infantil en cada
provincia del pais, especialmente las provincias con tasas por encima de la media
nacional y fortalecer el papel del pediatra en las comisiones provinciales.

Actualizar la parte del diagnéstico de la TB infantil en el PNCT, de acuerdo a las
definiciones de sintomas WHO 2006, los factores de riesgo a identificar y la
importancia de la confirmacién microbioldgica (realizacion de mas estudios, en sus
diferentes variantes, con mayor calidad en la toma de muestras y su procesamiento).
Continuar evaluando sistematicamente el cumplimiento del PNCT, precisando los
casos prevenibles y donde radica la demora diagndstica.

Continuar la capacitacion sistematica de la CRTB/CPTB y que estos conocimientos
se repliquen al resto de los pediatras y médicos de familia que participan en las
acciones del PNCT a nivel primario, teniendo en cuenta el comportamiento de la TB

en nuestro medio.
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ANEXOS
Anexo |. Formulario de recogida de datos de TB infantil

Nombre completo:

Fecha de Nacimiento: Edad: Sexo:
Qireccién:
Area de salud Municipio Provincia

Fecha de diagnostico:

Diagnostico en control de foco (aunque se diagnostique en el hospital) Si_ No__

Tiempo de evolucion al diagndstico:

Fuente de infeccidn (aclarar si es BK+):
Subrayar: Si estuvo anteriormente en control de foco (Si 6 No) y tomo profilaxis (Si 6
No) y en caso afirmativo si esta fue correcta (controlada, completa) Si 6 No

Problemas sociales (cual):

Diagnostico:
Pulmonar: Extrapulmonar: (Especificar localizacion)
Complejo primario no complicado Adenitis
Complejo primario complicado:__ TB 6sea_
Pulmonar tipo adulto Pleural
Complejo primario complicado_ Otras:

Endobronquitis
Sintomas al diagndstico:

Tos (aclarar si es seca 6 humeda) Astenia__

Expectoracion___ Pérdidade peso_

Expectoracién con sangre__ Fiebre

Dolor toracico Falta de aire_
Otros

Examen Fisico (datos positivos, si hay adenopatias describirlas):

P/T: __ Mantoux mm

Imagenologia: Rx Torax, US u otro (describir vista AP, lateral, TAC, etc,)

Microbiologia (muestras tomadas y resultados al directo y cultivo):

Anatomia Patoldgica:

Tratamiento impuesto (decir solo las drogas)

Errores detectados (importante analizar criticamente los problemas
detectados):

Observaciones:
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Anexo Il. Instrucciones para el llenado del formulario (datos TB infantil)
El formulario debe ser llenado en letra clara, preferiblemente de molde.
Nombre completo: Con todos sus nombres y sus dos apellidos

Fecha de Nacimiento: dia-mes-afio Edad: En afios cumplidos. Si es < 1 afio, especificar
meses cumplidos Sexo: _referido

Direccion: Completa: especificar nUmero, apartamento o cuarto, entrecalles, si es una
finca, carretera, barrio, municipio, provincia

Area de salud Municipio Provincia

Fecha de diagndstico: Dia en que se dio el diagndstico, aunque se reportara _mas
tarde

Diagndstico en control de foco (aunque se diagnostique en el hospital) Si_ No__

Todos los casos diagnosticados durante las acciones de un control de foco, aunque
hayan sido remitidos al Hospital para completar estudios, e independientemente del
tiempo transcurrido

Tiempo de evolucion al diagnéstico: Desde inicio de 1ros sintomas al diagndstico,
expresado en dias 0 meses

Fuente de infeccion (aclarar si es BK+): Persona que se sospecha le trasmitid la
enfermedad, dentro o fuera del domicilio, aclarar si es bacilifera

Subrayar: Si estuvo anteriormente en control de foco (Si 6 No) y tomo profilaxis (Si 6
No) y en caso afirmativo si esta fue correcta (controlada, completa) Si 6 No

Aclarar bien si el enfermo participo en etapas anteriores en otro control de foco, y fue
evaluado con mantoux y RX, si recibid profilaxis, si fue completa por 6 meses y
controlada

Problemas sociales (cual):_Especificar los problemas detectados

Diagndstico: Observe que debe precisar la forma de TB, dentro de las categorias
pulmonar y extrapulmonar. En las adenitis y 0seas, precisar area afectada. En otras
especificar exactamente la forma clinica

Pulmonar: Extrapulmonar: (Especificar localizacion)
Complejo primario no complicado__ Adenitis____
Complejo primario complicado: TB 6sea
Pulmonar tipo adulto Pleural
Complejo primario complicado Otras:

Endobronquitis
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Sintomas al diagnostico: Durante el tiempo sintomatico, desde 1ros sintomas al
diagnostico. La fiebre se tendré en cuenta de 38 °C en adelante. La astenia y la pérdida
de peso pueden ser referidas o constatadas.

Tos (aclarar si es seca 6 humeda) Astenia_
Expectoracion___ Pérdida de peso_
Expectoracién con sangre__ Fiebre

Dolor toracico Falta de aire_
Otros

Examen Fisico (datos positivos, si hay adenopatias describirlas):_Describir todos los
hallazgos

P/T: Segun Tablas cubanas, al momento del diagnostico. Mantoux___mm (si se
realizd mas de uno reflejarlos todos)

Imagenologia: Rx Torax, US u otro (describir vista AP, lateral, TAC, etc,)
Describir hallazgos vy su localizacion, asi como tipo de estudio.

Microbiologia (muestras tomadas y resultados al directo y cultivo): Reportar ademas
resistencia a alguna droga si se describiera

Anatomia Patoldgica: Describir tipo de estudio: biopsia (por BAAF 06 exéresis),
necropsia, muestra de tejido analizada, presencia de granuloma, caseificacion y
resultado del Zielh Nielsen

Tratamiento impuesto (decir solo las drogas): Si hubo algin problema de intolerancia o
interrupcion del tratamiento, reportarlo

Errores detectados (importante analizar criticamente los problemas
detectados):_Reportar cualquier error detectado, o incumplimiento de lo establecido en
el Programa

Observaciones: Especificar cualquier otra enfermedad 6 riesgo del enfermo, otras
investigaciones realizadas. En las pleurales, meningeas, especificar caracteristicas del
liquido obtenido
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Anexo Il1. Indicadores operacionales y de impacto

Manual de normas y procedimientos, La Habana, 1999. Editorial Ciencias
Médicas. Centro Nacional de Informacion de Ciencias Médicas
Capitulo 11. Indicaciones para la evaluacion y superacion

La evaluacion del Programa debera realizarse como un proceso permanente y continuo,
que permita calificar y cuantificar las actividades realizadas, en funcién de los resultados
obtenidos por cada territorio en la estratificacion del problema de la TB. Esta evaluacion
sera escalonada, con periodicidad trimestral en el nivel central, y con periodicidad
mensual en los niveles provinciales y municipales, con la participacion del nivel
inmediato inferior. Los indicadores operacionales se analizaran semanalmente al nivel
de las areas de salud.

Indicadores para la evaluacién del Programa

Se seleccionaran, en funcién de su validez y confiabilidad, para lograr una evaluacion
del desarrollo de Programa: indicadores de operacién (Tabla 11.1), y sus resultados:
indicadores de impacto.

Tabla 11.1. Indicadores operacionales

Indicador Resultado %
Proporcion de SR+14 detectados en consulta externa 1
Proporcion de primeras muestras realizadas 98
Proporcion de segundas muestras realizadas 95
Proporcion de cultivos realizados de primeras muestras 95
Proporcion de historias epidemiologicas realizadas 100
Proporcion de contactos investigados 100

Proporcion de contactos de casos BAAR+ en quimioprofilaxis -
de ellos < de 15 afios 100
de ellos > de 15 afios

Tiempo de demora al diagnéstico Dias
Primeros sintomas y consulta por SR+14 de BAAR+ 23
Primera consulta como SR+14 y diagndstico confirmado de BAAR+ 2
Primeros sintomas y diagnostico de BAAR+ 25
Diagnostico e inicio del tratamiento 2
Duracion del control de foco 15
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Resultados del tratamiento %

Proporcion de casos diagnosticados de BAAR+ en la APS 80
Proporcion de curados 95
Proporcion de fallecidos <4
Proporcion de fracasos <2
Proporcion de abandonos <1

Proporcion de BAAR- al final de la fase inicial de tratamiento en BAAR+ 95

Resultados de laboratorio %

Proporcidn de baciloscopias positivas -
Proporcion de cultivos positivos -

Proporcién de muestras cultivadas contaminadas <2
Proporcion de falsos positivos y falsos negativos en la baciloscopia <0.1
Proporcion de laboratorios con resultados no satisfactorios

en el control de calidad 2

Indicadores de impacto

« Incidencia de casos nuevos de TB segun categorias.

« Distribucion porcentual y tasas de TBp y TBe por grupos de edades, sexo y
distribucion espacial.

« Mortalidad por grupos de edades y localizacion.

« Morbilidad por meningitis tuberculosa y miliar por grupos de edades.

« Incidencia de cepas resistentes.

« Incidencia de abandonos, fracasos y recaidas.

« Proporcion de areas de salud y municipios en los niveles I y 11.

Se consideran indicadores favorables en el impacto del programa la eliminacion de las

formas graves de la enfermedad, la reduccion de la morbilidad en adultos jovenes, y el
incremento del nimero de municipios y areas de salud en los niveles I y 1I.
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Anexo V.

IV.1. Historiay sintomas que condujeron al diagnostico.

Diagnostico de la TB infantil

Res- ) Com-
’iPeso _ pues- No- lei
A Con- | 6 fallo Fie- taa dulos PI€Jo
utores Tos - sinto-
tacto para bre ar_1t,|- pal- M-
crecer bid- pables .
ticos tico
Stegen et al. 1969 +
Aderele (1979) + + + +
Ghidey & Habte (1983) | + + + + +
Cundall (1986) +
Kumar et al. (1990) + + + +
Reiss et al. (1990) + + + +
Migliori et al. (1992) + + +
Pineda et al. (1993) + + + +
Seth et al. (1993) + + + +
Luo et al. (1994) + +
Chintu et al. (1995) + +
Schaaf et al. (1996) + + + +
Espinal et al. (1996) + + + +
Jeena et al. (1996) + + +
Garay (1997) + + + +
Mukadi et al. (1997) + + +
Fourie et al. (1998) + + + +
Houwert et al. (1998 + + +
VanBeekhuizen (1998) + + +
Mahdi et al. (2000) + +
Kiwanuka et al. (2001) + + +
Salazar et al. (2001) + + + +
Blussévan Oudblas et N
al. (2002)
Palme et al. (2002) + + + +
van Reenen (2002) + + + +
\(lglgé)s,zr?uller et al. N N + + N N
Indian Acad Ped (2004) | + + + + +
21 14 19 16 9 6 5
(78%) | (52%) | (70%) | (59%) | (33%) | (22%) | (19%)

Tomado de International Standards for Tuberculosis. Care (ISTC, 2006)
(Nota: Cada criterio tiene diferentes definiciones en los estudios realizados)
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IV.2. Signos e investigaciones usados en el diagndstico.

cul B His p P Mal- r; Res-
Autores \2} 2 'Itg_ ” g g RX 2}: o5 Ft);?l_
R gia cién cos tto
Stegen et al. 1969 Chile + + + + +
Aderele (1979) Nigeria + + + + + + +
Ghidey & Habte, (1983) A Ababa | + + + +
Cundall (1986) Kenia + + +
Starke&T-Watts (1989) Houston + + + +
Kumar et al. (1990) India + + + + +
Reiss et al. (1990) Brasil + + + +
Migliori et al. (1992)Uganda + + + + +
Goodyear et al (1993) Londres + + + +
Pineda et al. (1993) B Columbia + + + + +
Seth et al. (1993) India + + +
Luo et al. (1994) Zambia + + + + +
Chintu et al. (1995) Zambia + + + + +
Schaaf et al. (1996) S Africa + + + + +
Espinal et al. (1996) S Domingo + + + + +
Jeena et al. (1996) S Africa + + + +
Garay (1997) Zimbabwe + + + + +
Mukadi et al. (1997) C Marfil + + + +
o e o 1o s e | AERE
Houwert et al. (1998) S Africa + + +
VanBeekhuizen (1998) N Guinea + + +
Neu et al. (1999) + + + + +(CT) +
Mahdi et al. (2000) S Africa + + + + + +
Ibadin & Oviawe (2001) Benin + + +
Kiwanuka et al. (2001) Malawi + + + +
Salazar et al. (2001) Per + + + + +
Wong et al. (2001) Taiwan + + +
(B;gg; \S/agf?itégblas etal. + + + + +
Palme et al. (2002) Etiopia + + + +
S-Albisua et al. (2002) Espafia + + + +
van Reenen (2002) Zambia + + + + + + + +
Kabra et al (2004) India + + + + +
Indian Acad Ped (2004) + + + +
22- | 21- 17- | 4-- 4- 31- 5- 8- 10-
66% | 64% | 52% | 12% | 12% | 94% | 15% | 24% | 30%

Tomado de International Standards for Tuberculosis. Care (ISTC, 2006)

(Nota: Cada criterio tiene diferentes definiciones en los estudios realizados)
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Cuadro 1

Anexo V.

Incidencia de casos nuevos de tuberculosis. Cuba 1970-1994.

Lo
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™

LO Lo
N N ~

000 00T X BseL
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Lo

v661
€661
2667
1667
0661
6867
8867
L861
9861
G861
¥861
€861
¢861
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0861
6,61
8L67
L161
9.61
G/61
v.61
€L61
¢L6T
T.61
0,67

BTasa general |

| ®Tasa infantil
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Anexo VI.  Figurasy Tablas

VI. 1. Figuras

12

St i

0,8

0,6

Tasa

0,4 -

0,2 4

O"O_I T T T T T T T T T T
1995 1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005

Wariable
—&— Actual

Figura 1 Analisis de tendencia, curva exponencial de tasas de TB en menores de 15

afios, Cuba 1995-2005.

Fuente: Direccién Nacional de Estadisticas, MINSAP.
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Etapa 1995-1999

Femenino 32
44%

Masculino 41
56%

Etapa 2000-2005

Femenino 28
49%

Masculino 29
51%

Figura 2 Distribucion del sexo en ambas Etapas de estudio. TB Infantil, Cuba 1995-
2005. (p=10,67)

Fuente: Formulario con datos de cada enfermo.
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Etapa 1995 - 1999

Cuba 0,8

CIUDAD DE LA HABANA

ISLA D@IENTUD

SANTIAGO DE CUBT

Etapa 2000 — 2005

=]

CIUDAD DE LA HABANA

Cuba 0,4

Tasa de incidencia de TB x 100 000
habitantes menores de 15 afios

<0,4
0,4-0,6
I 0.7-09
=

Figura 3 Tasa de incidencia por provincias segun Etapas de estudio.
TB infantil Cuba 1995-2005.

Fuente: Direccién Nacional de Estadisticas, MINSAP.
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64,4
70+

59,6

607 PULMONAR

E95-99
E100-05

50

40

30

19,3

20

NEANEANEANEANERN

10+

1,4 138

Complejo Primario Complejo Primario  TB Pulmonar tipo Endobronquitis Total
No Complicado Complicado adulto

%

45—
40,4

407 EXTRAPULMONAR 35,6 fi
E95-99

100-05

35+

30

25+

20,5 193
20 20

15—

10,5

| oo
o0

10—

sl

I
i

B d i B @, 1438 140 140

Adénica Osea Pleural  Peritoneal Meningea  Miliar+ Miliar Total
Meningea

Figura 4 Distribucion de la localizacion de la tuberculosis y su forma clinica segun
Etapas de estudio. TB infantil Cuba 1995-2005. (p=0,71)

Fuente: Formulario con datos de cada enfermo.
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Total

Miliar

Miliar+Meningea

Meningea

Peritoneal

Pleural

Osea
Adénica

Endobronquitis

TB Pulmonar tipo adulto

Complejo Primario Complicado

Complejo Primario No Complicado

0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100 %

Figura 5 Presencia de desnutricion asociada en la muestra segun forma clinica. TB infantil Cuba 1995-2005.
(p=0,58)
* Fallecidos: Total 4, de ellos 2 desnutridos (50 %, p=0,29)

Fuente: Formulario con datos de cada enfermo.
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VI. 2. Tablas

Tabla 1: Tasa de incidencia de TB infantil por grupos de edades y ocurrencia.

Afio

1995
1996
1997
1998
1999
SlsrCl)
2000
2001
2002
2003
2004
2005
00-05

Cuba 1995-2005.

<1 afo 1-4 afos 5-

No. tasa No. tasa No
0 0.0 10 1.5 7
1 0.7 10 1.6 6
1 0.7 10 1.6 1
2 1.4 4 0.7 6
1 0.7 7 1.2 5
5 0.7 41 1.3 25
0 0.0 9 1.5 5
0 0.0 4 0.7 2
0 0.0 1 0.2 2
0 0.0 1 0.2 3
0 0.0 2 0.4 0
0 0.0 3 0.5 1
0 0.0 20 0.6 13

0.21 0.58

Grupos de edades

9 afios

. tasa

0.8
0.7
0.1
0.7
0.6
0.6
0.6
0.3
0.3
0.4
0.0
0.1
0.3
0.91

10-14 afios

No. fasa

N N
ROPWNODN QOO O MO

0.14

1.0
0.5
0.8
0.7
0.6
0.7
0.2
0.6
0.8
0.4
0.1
0.8
0.5

Total
No. tasa
25 1.0
21 0.9
18 0.7
18 0.7
18 0.7
100 0.8
16 0.6
11 0.5
10 0.4
7 0.3
3 0.1
10 0.5
57 0.4

Fuente: Direccion Nacional de Estadisticas, MINSAP y Formulario con datos de cada
enfermo.

Porcentaje de variacion de tasa (1995-2005) = -50%

Segun Etapas del estudio:

I-1995-99 = -30 %
11-2000-05 = -16.7%

Segun grupos etarios:

<lafio = - 100%
1a 4 afos =-66.6%
5 a9 afios = - 87.5%

10 a 14 afios = - 20%

Porcentaje de variacion media anual:

1995-1999=7.5%
2000-2005= 3.3%
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Tabla2 Comparacion de las caracteristicas demograficas y clinicas de los casos de
TB infantil segun criterios de inclusion. Cuba 1995-2005.

Casos
Total de casos .
N=157 estudiados vValor
Caracteristicas - N= 130 de p
No. (%) No. (%)
Masculino 86 (54,8) 70 (53,8)
Sexo Femenino 71 (45,2) 60 (46,2) 0,97
Relacién 1,21:1 1,16:1
< 1lafio 5(3,2) 5 (3,8)
1 a4 afos 61(38,9) 49 (37,7)
Grupo etario 0,91
5 a9 afios 38 (24,2) 28 (21,6)
10 a 14 afos 53 (33,7) 48 (36,9)
Pulmonar 103 (65,6) 81 (62,4)
Forma clinica Extrapulmonar 53 (33,8) 49 (37,6) 0,53
Desconocida 1 (0,6) 0(0,0)

Fuente: Direccion Nacional de Estadisticas, MINSAP y Formulario con datos de cada
enfermo.
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Tabla3 Forma clinica segun grupos de edades. TB Infantil, Cuba 1995-2005.

Grupos de edades en afios

Forma clinica <1 lad 5a9 10a 14 Total

No. (%) No. (%) No. (%) No. (%) No. (%)
Complejo primario no complicado 0 (0,0) 16 (32,7) 9(32,1) 4 (8,3) 29 (22,3)
Complejo primario complicado 2 (40,0) 15 (30,6) 9(32,1) 2 (4,2) 28 (21,5)
TB pulmonar tipo adulto 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 22 (45,8) 22 (17,0)

Endobronquitis 0 (0,0) 0 (0,0) 1(3,7) 1(2,1) 2 (1,5)
Subtotal pulmonar 2 (40,0) 31 (63,3) 19 (67,9) 29 (60,4) 81 (62,3)
Adénica 1(20,0) 10 (20,4) 6 (21,4) 9 (18,8) 26 (20,0)

Osea 0(0,0) 4 (8,3) 0(0,0) 2(4,2) 6 (4,6)
Pleural 0(0,0) 1(2,0) 2 (7,0) 7 (14,6) 10 (7,7)

Peritoneal 1(20,0) 1(2,0) 0(0,0) 1(2,0) 3(2,3)

Meningea 0(0,0) 1(2,0) 1(3,7) 0(0,0) 2 (1,5)

Miliar+ Meningea 1 (20,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 1(0,8)

Miliar 0(0,0) 1(2,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 1(0,8)
Subtotal Extra-pulmonar 3 (60,0) 18 (36,7) 9(32,1) 19 (39,6) 49 (37,7)
Total 5 (100) 49 (100) 28 (100) 48 (100) 130 (100)

Valor de p 0,56 0,99 0,64 0,88

Fuente: Formulario con datos de cada enfermo.
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Tabla4 Manifestaciones clinicas segun forma clinica. TB Infantil, Cuba 1995-2005.

Manifestaciones Clinicas

- . Examen
Forma clinica Fiebre Pérdida Astenia ITOS tres Tos AS,"TtO' fisico Total
de peso sintomas matico positivo

No. (%) No. (%) No. (%) No. (%) No. (%) No. (%) No. (%)

Complejo Primariono 45 51 7) 13 (379) 9(310) 7(241) 13(448) 11(37.9) 2(69) 29 (100)

Complicado
ggmg:fég d:”ma“o 26(92,9) 12(42,9) 12(42,9) 7(250) 28(100) 0(0,00 17(60,7) 28 (100)
TBP tipo adulto 20(90,9) 16(72,7) 19(86,4) 15(68,2) 22(100) 0(0,0)  9(40,9) 22 (100)
Endobronquitis 1(50,00 0(0,0) 1(50,0) 0(00)  2(100) 0(00  0(00) 2 (100)
Subtotal pulmonar 62 (76,5 39(48,1) 41(50,6) 29(358) 65(80,2) 11(136) 28(34,6) 81 (100)
Adénica 10(61,5) 4(154) 6(231) 3(11,5) 0(0,00  0(0,0)  26(100) 26 (100)
Osea 1(16,7) 2(33,3) 2(333) 0(00  0(00)  0(00)  6(100) 6 (100)
Pleural 10 (100) 4 (40,0) 7(700) 4(400) 0(00)  0(00)  10(100) 10 (100)
Peritoneal 3(100)  3(100)  3(100)  3(100) 0(000) 0(0,00  3(100)  3(100)
Meningea 2(100) 0(0,00) 1(50,00) 0(0,0) 0(00) 0(00  2(100) 2 (100)
Miliar+ Meningea 1(100)  1(100)  1(100)  1(100) 0(0,0) 0(0,0)  1(100) 1 (100)
Miliar 1(100)  1(100)  1(100) 1(100) 0(0,0) 0(0,0)  1(100) 1 (100)
Subtotal
extrapulmonar 28(57,1) 15(30,6) 21(42,9) 12(245) 0(0,0)  0(0,0)  49(100) 49 (100)
Total 90 (69,2) 54 (415) 62(47,7) 41(31,5) 65(50,0) 11(85) 77(59,2) 130 (100)
Valor de p 0,03 0,07 0,49 0,25 0,00 0,02 0,00

Fuente: Formulario con datos de cada enfermo.
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Tabla5 Conocimiento de la fuente de infeccion y estudios que condujeron al diagnostico segun forma clinica. TB

Infantil, Cuba 1995-2005.

Prueba de . . . Aislamiento
Fuente de Radiografia Anatomia . L
Forma infeccion Mantoux de torax Patologica microbiologico Total
clinica . N=124 == - N= 96.3 -
Conocida > 10 mm Patoldgica Granulomas Si
No. (%) No. (%) No. (%) No. (%) No. (%) No. (%)
Complejo Primario no
Complicado 25 (86,2) 18 (64,3) 29 (100) 3(10,3) 4 (14,8) 29 (100)
Complejo Primario
Complicado 18 (64,3) 19 (67,9) 28 (100) 3(12,5) 28 (100)
TBP tipo adulto 17 (77,3) 16 (72,7) 22 (100) 19 (86,4) 22 (100)
Endobronquitis 2 (100) 2 (100) 0 (0,0) 2 (100) 2 (100)
Pulmonar 62 (76,5) 55 (68,8) 79 (97,5) 3(3,7) 28 (37,3) 81 (100)
Adénica 10 (38,5) 13 (54,2) 0 (0,0) 26 (100) 1(12,5) 26 (100)
Osea 1(16,7) 4 (66,6) 1(16,7) 1(16,7) 0 (0,0) 6 (100)
Pleural 7 (70,0) 6 (60,0) 6 (100) 2(20,0) 0 (0,0) 10 (100)
Peritoneal 1(33,3) 0 (0,0) 0 (0,0) 3 (100) 0 (0,0) 3(100)
Meningea 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 1 (50,0) 0 (0,0) 2 (100)
Miliar +Meningea 1 (100) 0(0,0) 1 (100) 1 (100) 0(0,0) 1 (100)
Miliar 1 (100) 0 (0,0) 0 (0,0) 1 (100) 0 (0,0) 1 (100)
Extrapulmonar 21 (42,9) 23 (52,3) 8 (16,3) 35(71,4) 1(5,3) 49 (100)
Total 83 (63,8) 78 (63,0) 87 (66,9) 38 (29,2) 29 (30,9) 130 (100)
Valor de p 0,00 0,03 0,00 0,00 0,00

= Prueba de Mantoux no realizada en 6 casos (Segun forma clinica: una meningea, una miliar mas meningea, la miliar, dos
adenitis y un complejo primario no complicado).
= Cultivo no realizado en 34 casos (Segun forma clinica: 18 adénicas, dos complejos primarios no complicados y cuatro
complicados, las seis 0seas, una meningea, la miliar + meningea, la miliar y una peritoneal).

Fuente: Formulario con datos de cada enfermo.
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Tabla 6 Indicadores operacionales del PNCT segun Etapas de estudio. TB Infantil,

Cuba 1995-2005.

Etapas de estudio

Indicador VAT 190599 200005 Total
P No. (%)  No. (%) No. (%)
Demora en el diagnostico
< 30 dias 34 (46,6) 20 (35,1) 54 (41,5)
30-59 dias 12 (16,4) 16 (28,1) 28 (21,5)
60-89 dias 0,34 15 (20,6) 10 (17,5) 25 (19,2)
> 90 dias 12 (16,4) 11 (19,3) 23 (17,8)
Total 73 (100) 57 (100) 130 (100)
Deteccion de errores
No realizar cultivos 0,65 18 (24,7) 16 (28,1) 34 (26,2)
Problemas en control de foco 0,92 15 (20,5) 13 (22,8) 28 (21,5)
Errores en la quimioprofilaxis 0,19 10 (13,7) 3(5,3) 13 (10,0)
Interpretacion incorrecta de 0,77 2(2.7) 3(5.3) 5 (3.8)
complementarios
Tratamiento incorrecto 0,44 1(1,4) 3(5,3) 4 (3,0)
Diagnostico post mortem 0,34 3(4,1) 0 (0,0) 3(2,3)
Otros 0,77 3(4,1) 2 (3,5 5(3,8)
Diagnostico en control de foco
Si 0.78 18 (24,7) 12 (21,1) 30 (23,1)
Total ' 73 (100) 57 (100) 130 (100)

Fuente: Formulario con datos de cada enfermo.
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