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RESUMEN

El presente proyecto de investigacion tiene como finalidad evaluar el rendimiento
del esputo inducido y esputo espontaneo para el diagnostico de tuberculosis
pulmonar en pacientes sospechosos de la enfermedad del Hospital Nacional
Alberto Sabogal Sologuren en el afio 2023; es importante mencionar que en nuestro
pais el uso de nebulizaciones para muestras de esputo no se realiza de forma
habitual, y esto ayudaria para llegar a un diagnéstico oportuno y precoz de la
enfermedad teniendo en cuenta que Perl es un pais con alta incidencia de
tuberculosis. Por ello se plantea un estudio con enfoque cualitativo, observacional
y transversal, que consiste en evaluar a los pacientes con sospecha de tuberculosis
pulmonar con bk negativo por esputo espontaneo, a los cuales se le realizaran
nebulizaciones con suero hipertonico al 5% para obtener una mejor muestra. La
finalidad de este proyecto es evaluar el rendimiento del esputo inducido para hacer
el diagnéstico de tuberculosis pulmonar con respecto al esputo espontaneo.
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CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1 Descripcion de la situaciéon problematica

La enfermedad tuberculosa actualmente es una de las enfermedades transmisibles
mas mortales. La valoraciéon oportuna de los pacientes con enfermedad activa,
favorece la intervencién terapéutica oportunay previene la transmisién comunitaria.
Aungue la microscopia convencional obteniendo la muestra mediante baciloscopia
tiene baja sensibilidad, sigue siendo la piedra angular para hacer el diagnéstico de
tuberculosis pulmonar en paises con una alta carga como la India ya que tiene una
alta especificidad y es de bajo costo. Sin embargo, al tener baja sensibilidad, dado
que el limite de deteccion es de 10.000 bacilos por 1ml de expectoracion, por ese
motivo sblo puede detectar entre el 10 y el 75% de infectados; una de las
alternativas para aumentar la sensibilidad es el esputo inducido. Mycobacterium
tuberculosis (MTB) ha afectado la salud humana durante al menos 70.000 afios. La
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) ha estimado que alrededor de 10 millones
de personas en todo el mundo, equivalente a 130 casos por 100.000 habitantes,
estaban infectadas con la enfermedad en 2019. La mortalidad por tuberculosis (TB)
en 2019 fue de 1,2 millones en todo el mundo. Sélo la India contribuyé con alrededor
del 27% de los casos de tuberculosis en el mundo. La incidencia estimada de
nuevos casos de tuberculosis en la India fue de 193 por 100.000 habitantes (1).

El principal obstaculo en el control global de la enfermedad es la capacidad
inadecuada para diagnosticar con rapidez y precision la tuberculosis pulmonar
activa en los paises en desarrollo. Por lo tanto, cada afio millones de casos de
tuberculosis pulmonar (TB) no se diagnostican y, sin saberlo, propagan la
enfermedad. La deteccidn rapida y precisa de la bacteria y la resistencia a los
medicamentos facilita las intervenciones terapéuticas y minimiza la transmision
comunitaria. Dicho esto, existen diferentes métodos para aislar al bacilo como por
ejemplo el aspiro bronquial mediante broncoscopia o de aspirado gastrico siendo
este Ultimo mas invasivo y de mayor costo, por ello se tiene como alternativa el
esputo inducido (1).

Ademas, el esputo inducido permite diversos analisis, incluidos estudios de
expresion génica y de microARN e inmunofenotipado. En general, el procedimiento

es seguro y bien tolerado, incluso en pacientes con limitaciones del flujo aéreo.



También se utiliza para diferentes enfermedades de tipo respiratorio como el asma
bronquial y la enfermedad pulmonar obstructiva cronica. Este método ofrece
ventajas significativas como alternativa preferida para el muestreo repetido y a gran
escala de las vias respiratorias, a pesar de algunas demandas y limitaciones
técnicas (2).

Un punto importante del esputo inducido es que tiene mayor uso en la edad
pediatrica ya que generalmente para obtener la muestra en nifios se realiza el
aspirado gastrico que es mas invasivo y poco tolerada. Asi mismo, la sensibilidad
es mayor con el esputo inducido en comparacion con el lavado gastrico en el adulto.
Actualmente para el diagnéstico de tuberculosis pulmonar existen pruebas
moleculares como por ejemplo el gen Xpert MTB/RIF que a su vez necesita como
muestra el esputo (3).

En el afio 2022 DIRIS LIMA CENTRO DEL ministerio de salud en el Pert inauguré
estaciones de esputo inducido y salas de lavado gastrico en centros de salud de
san juan de Lurigancho, ya que, en estos ultimos afios, se identificaron poco mas
de dos mil seiscientos casos por afio de enfermedad tuberculosa pulmonar en nifios
en el Peru, representando el 8% del total de casos reportados. Esta enfermedad,
en la poblacidon pediatrica generalmente es de dificil diagndéstico porque los
sintomas en este grupo etario son inespecificos y suelen confundirse con otras
enfermedades incluso no respiratorias.

En nuestro pais, son pocos los centros de salud que realizan este tipo de
procedimiento diagndéstico en los nifios, por esta razébn hay un aumento del
abandono al tratamiento de la tuberculosis; con esto se busca reducir esa brecha.
(4)

En un estudio retrospectivo del afio 2023 sefiala que la sensibilidad global de la
microscopia para tuberculosis pulmonar fue del 52 % frente al 79,8 % para la PCR
frente al 98 % del cultivo, mientras que la especificidad global fue del 99 %, >99 %
y 100 %, respectivamente. Segun el tipo de muestra, la microscopia demostro
sensibilidades similares para todas las muestras, oscilando en el extremo inferior
para el esputo inducido (36 %) hasta un maximo del 60 % para el esputo; el enfoque
por paciente no mostrd diferencias significativas para ninguna muestra.
Comparativamente, la sensibilidad de la PCR para el esputo fue del 82 %, para el
esputo inducido fue del 64 %, para el aspirado bronquial fue del 83% y para el

lavado bronco alveolar fue del 75 %; mencionan también que si bien es cierto el



esputo inducido tiene baja sensibilidad frente a los demas métodos diagnésticos,
sirve como buena alternativa para pacientes pediatricos y paucibacilares o que no
produzcan expectoracion (5).

Para terminar, la induccion de esputo con solucién salina hipertdnica es una técnica
segura, efectiva y costo-efectiva que optimiza la toma de muestra para las personas
sintométicas respiratorias con sospecha de enfermedad tuberculosa, tanto para
poblacion adulta como pediatrica. En este sentido, resulta relevante que las nuevas
guias de manejo incluyan la induccion de esputo como parte integral de la ruta
diagnéstica, sefialando de forma clara las situaciones en las que se deberia indicar
esta técnica. Con base en la literatura revisada y en los protocolos existentes en el
pais, se pueden identificar varias potenciales indicaciones de la induccién de
esputo, tales como la toma de muestras en personas con sospecha de enfermedad
tuberculosa activa que han fallado en producir esputo por otros medios, la
recoleccion de muestras en pacientes con barreras de accesibilidad, y la toma
demuestra en pacientes pediatricos mayores de tres afios con imposibilidad de

someterse a aspirado de jugo gastrico (6).

1.2 Formulacion del problema
¢, Cual es el rendimiento del esputo inducido con respecto al esputo espontaneo
para el diagnéstico de enfermedad tuberculosa pulmonar en pacientes con

sospecha en el Hospital Alberto Sabogal Sologuren 20237

1.3 Objetivos

1.3.1 Objetivo general

Comparar la sensibilidad y especificidad del esputo inducido con respecto al esputo
espontaneo para el diagndstico de enfermedad tuberculosa pulmonar en pacientes

con sospecha en el HNASS en el 2024.

1.3.2 Objetivos especificos

Determinar la sensibilidad del esputo inducido como toma de muestra para el
diagnostico de enfermedad tuberculosa pulmonar.

Determinar la sensibilidad del esputo espontaneo como toma de muestra para el

diagndstico de enfermedad tuberculosa.



Identificar la positividad de cultivos realizados en base al total de las muestras
tomadas de la técnica de esputo inducido.

Identificar la positividad de cultivos realizados en base al total de muestras tomadas

de la técnica de esputo espontaneo.

Medir la negatividad de cultivos realizados en base al total de muestras tomadas

de la técnica de esputo inducido.

Medir la negatividad de cultivos realizados basados en el total de muestras tomadas

de esputo espontaneo.

1.4 Justificacion

1.4.1 Importancia

Este trabajo de investigacion ayudara a prevenir y disminuir la prevalencia de
personas subdiagnosticados de enfermedad tuberculosa y asi evitar las
complicaciones posteriores al no poder iniciar tratamiento a tiempo.

De igual manera, la comparacion de ambas variables nos ayudara a tomar
decisiones con respecto a la creacion de diferentes ambientes para realizar una
correcta toma de muestra para el diagnostico de enfermedad tuberculosa.

Un dato importante al realizar este estudio es que la edad pediatrica seria la mayor
beneficiada, ya que se ha demostrado que el esputo inducido es la forma mas eficaz
y menos invasiva de obtencion de muestra porque los pacientes pediatricos
generalmente son paucibacilares.

Cabe resaltar que este proyecto de investigacion es relevante porque no existen
muchos estudios tanto a nacional como en nuestro nosocomio, y esto servira para
crear mas espacios y ambientes en los diferentes hospitales y centros de salud

teniendo en cuenta que son pocos en la actualidad los creados.

1.4.2 Viabilidad y factibilidad
Este trabajo es viable, dado que el lugar donde se tomara la muestra elegida aprobé
la ejecuciéon del estudio. El instrumento de donde se obtendra la informacion se

podr& difundir a todo el personal médico involucrado dado que se cuenta con la



autorizacion del jefe de servicio de neumologia y emergencia que es donde se
captara a los pacientes sospechosos.

Al mismo tiempo, este estudio es realizable, porque hay recursos financieros y
humanos que respalden el inicio y continuidad del proyecto sin inconvenientes,
como por ejemplo el personal médico, enfermeria y técnico. Asu vez es importante
mencionar que ayudard mucho para evitar procedimientos invasivos y con mayores

complicaciones como la broncofibroscopia diagndstica.

1.5 Limitaciones

El presente trabajo se desarrollard en ambientes ventilados, dado que se esparcira
aerosoles mediante las nebulizaciones, sin embargo, el hospital no cuenta con los
ambientes determinados para desarrollarlos, por lo cual se procedera a crear dos
ambientes ventilados y alejados de los pacientes inmunocomprometidos.

Otra limitacion es que no se cuenta con el equipo de nebulizacion de tipo ultrasonido
que seria lo 6ptimo, pero para esto tenemos puntos de oxigeno con la presion

suficiente para realizar un buen procedimiento.



CAPITULO II; MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes
Olbrich L et al., durante el 2023 realizaron un trabajo prospectivo donde se evaltan

muchas diferentes pruebas para el diagnostico de tuberculosis. Se reclutaron 1000
pacientes en edad pediatrica menores de quince afios con alta sospecha de
enfermedad tuberculosa en cinco paises los cuales fueron India, Sudafrica,
Mozanbique, Tanzania y Malawi. Para las muestras respiratorias se tomaron en
cuenta las secreciones de esputo espontaneo, esputo inducido y el lavado gastrico
y aspirado faringeo. En este estudio se disefi6 el diagndstico rapido y preciso de la
enfermedad de tuberculosis pediatrica llamada Rapaed-tb siguiendo una
metodologia rigurosa y compleja. Este trabajo tuvo como objetivo evaluar precision
y eficiencia de varios tipos de muestras para deteccion de tuberculosis. En los nifios
mas pequerios se realizé el esputo inducido con suero hipertdnico al 6% recogiendo
2 muestras. La conclusion del estudio Rapaed-tb genera evidencia importante
sobre la precision diagnostica novedosas y prometedoras para la tuberculosis,
teniendo como muestra importante la obtenida por esputo inducido (20).

Baquero F et al., publicaron en el 2023 en la asociacién pediatrica de Espafia, una
actualizacion sobre el diagndstico y tratamiento en este grupo etario de la
tuberculosis, donde se menciona que actualmente el aspirado gastrico y esputo
inducido tienen similar sensibilidad, y obtiene mayor rentabilidad cuando se realiza
el mismo dia ambos procedimientos en pacientes pediatricos que no tienen
capacidad de expectorar (12).

Butov D et al., publicaron un trabajo en el afio 2020 donde se evaluo la efectividad
y la sensibilidad diagnostica de la induccién de esputo para mejorar la deteccion
del bacilo de Koch (1). Fue un trabajo comparativo de dos grupos, pacientes con
técnica de inhalacién (esputo inducido) y pacientes con esputo espontaneo,
ademas de ello se realiz6 una radiografia de torax como parte del diagnéstico para
tuberculosis pulmonar. El estudio conté con 644 pacientes hospitalizados entre
hombres y mujeres; la baciloscopia fue positiva en el 65,1% de los pacientes del
grupo de esputo inducido y el 51,3% del grupo esputo espontaneo. Teniendo como
conclusién que la técnica de obtencidbn de muestras mediante solucion salina
mejora la calidad de estas y evita procedimientos invasivos y mayores costos sobre

todo en paises con alto indice de pobreza (7).



Luo W et al., publicaron un articulo de revision en el BMC Pulmonary Medicine afio
2020, en el cual se realizaron basquedas de Pubmed, Web of Science, Cochrane
Library y Embase donde se incluyeron cinco estudios dando un total de 586
pacientes. El trabajo de investigacion fue el de comparar el esputo inducido versus
broncofibroscopia con respecto al diagnostico de enfermedad tuberculosa con
baciloscopia negativa. Los resultados fueron con respecto a la baciloscopia del
esputo inducido una sensibilidad y especificidad del 0.35 y 0.99 respectivamente;
la sensibilidad y especificidad de baciloscopia por broncofibroscopia fue de 0.38 y
0.99 respectivamente. Con respecto al cultivo de micobacterias la sensibilidad y
especificidad para la baciloscopia del esputo inducido fue de 0.72 y 1
respectivamente mientras que para la broncoscopia fue de 0.7 y 1. La conclusion
fue que no hubo diferencia significativa entre ambos procedimientos y que el
rendimiento diagndstico fue similar, con ello se podria evitar las complicaciones y
la poca tolerancia de la broncoscopia (8).

Jaramilo J et al., llevaron a cabo un estudio observacional descriptivo de corte
transversal que consisti6 en caracterizar individuos en edad pediatrica con
enfermedad tuberculosa en el afio 2020. Se tomo en cuenta 184 pacientes entre el
aflo 2011 y 2018 con diagnostico de enfermedad tuberculosa pulmonar y
extrapulmonar, para ello se realizaron diferentes tomas de obtenciones de
muestras, recalcando que de todos estos pacientes solo 37 tuvieron criterio
bacteriol6gico, de los 37 solo un 7% se obtuvo mediante broncoscopia, el resto
(93%) fue entre esputo inducido y aspirado gastrico. Una de las conclusiones del
trabajo realizado fue que las secreciones tomadas del esputo espontaneo, esputo
inducido y aspirado gastrico tienen mayor rendimiento que el lavado
bronquioalvelolar (9).

Amaya G et al., llevaron a cabo en Uruguay un estudio analitico y retrospectivo en
el afio 2020, en el cual intervinieron individuos pediatricos menores de 15 afios
entre el 2018 — 2019 a partir de datos del sistema PNC TB para medir el rendimiento
diagnoéstico del Gene Xpert en tuberculosis pulmonar y extrapulmonar donde se
detallaron particularidades clinico epidemiolégicas de los casos de esta
enfermedad. De un total de 906 pacientes se obtuvieron 1368 muestras
respiratorias, de estas correspondieron a esputo inducido y espontaneo 1035,
lavado bronquioalveolar 187, lavado gastrico 129 y biopsia pulmonar 2. Una de sus

conclusiones fue que la mayor cantidad de pacientes pediatricos fueron sometidos



a los dos tipos de esputo teniendo mayor rentabilidad en comparacion a otros
estudios (10).

Da Silva J et al., llevaron a cabo un trabajo transversal en dos nosocomios de
referencia de pacientes con enfermedad tuberculosa en Amazonas Brasil en el afio
2020; el cual tomaba individuos con baciloscopia negativa pero con sospecha de
alguna enfermedad micética agregada, para ello se realiz6 la técnica del esputo
inducido para descartar tuberculosis pulmonar activa y sobre todo para hacer el
diagnoéstico de micosis pulmonar, posteriormente se utilizé microscopia seroldgica
directa, cultivo microbiologico y ensayos basados en PCR para el diagnéstico de
estas. El esputo inducido se les realizd a 213 pacientes con solucion hipertdnica al
3% mediante un nebulizador ultrasonico de los cuales 10 resultaron positivos para
aspergilosis, 3 paracoccidiomicosis, 1 histoplasmosis y 1 criptococosis. Como dato
resaltante fue que de esos 213 pacientes que inicialmente ingresaron al estudio con
frotis negativo para tuberculosis pulmonar, dieron mediante el esputo inducido 104
pacientes positivos para esta enfermedad (11).

Camacho K et al.,, en el afio 2020 publicaron en la revista de la Sociedad
Latinoamericana de infectologia pediatrica acerca de la enfermedad tuberculosa en
Latinoamérica y la importancia en edad pediatrica, con respecto al diagndstico de
tuberculosis pulmonar mencionaron que el rendimiento de la bacteriologia depende
de la calidad de la muestra y concentracion bacilar teniendo en cuenta que los nifios
son paucibacilares donde se recurre al esputo inducido y lavado gastrico, donde
ambos tienen rendimiento similar (13).

Herrera O et al., en la publicacion de una revista ecuatoriana cientifica llamada del
mundo de la investigacién y el conocimiento en el afio 2019 mencionaron que el
derrame pleural de origen tuberculoso se creia que los pacientes sin lesién
parenquimal eran esputo negativo y por lo tanto no contagiosos y que sumado a
ello el porcentaje de cultivo de micobacterias en esputo no inducido es baja. Sin
embargo, informaron que actualmente el rendimiento del esputo inducido para el
cultivo de micobacterias llega hasta el 52% en este tipo de pacientes sin dafio
parenquimatoso. Ademas, mencionaron que, en individuos con parénquima
pulmonar normal en la imagenologia de térax, la sensibilidad del cultivo de esputo
en muestras inducidas se acerc6 al 55% (14).

Mohiuddin Q et al., publicaron un trabajo retrospectivo y prospectivo en el afio 2019

con una duracion de seis meses en Canada. Se recolectaron muestras de 113



pacientes en dos hospitales a los cuales se le realizaron 3 muestras de esputo
expectorado a un grupo y al otro grupo 1 esputo inducido, llegando a la conclusién
que el esputo inducido redujo los dias de aislamiento y gastos en el entorno
hospitalario para la deteccion de tuberculosis pulmonar. Otra conclusion importante
a la que se llegd en este estudio fue que una prueba uUnica de esputo inducido
puede considerarse como meétodo de deteccion de primera linea para la
tuberculosis pulmonar en el ambito hospitalario (15).

Kuhlin J et al., en el afio 2019 llevaron a cabo en Suecia un estudio de tipo
observacional retrospectivo, mediante una busqueda sistematica en Pubmed y un
cuestionario que se envib a 27 clinicas preguntando qué tipo de toma de muestras
usaban para el diagndstico de enfermedad tuberculosa pulmonar. Se incluyeron un
total de 20 articulos tomando como variable de resultado el rendimiento diagnostico
entre esputo inducido, lavado gastrico y broncofibroscopia; dando como resultado
la comparacion entre esputo inducido y lavado géastrico, que el esputo inducido tuvo
un rendimiento 3,5 veces mayor al lavado gastrico. Por otro lado, la comparacién
entre esputo inducido y broncoscopia no se observaron diferencias significativas.
Del cuestionario a las 20 clinicas, el 67% utilizé el esputo inducido como método de
segunda linea después de la expectoracion espontanea, el 22% lavado gastrico y
el 11% broncoscopia (21).

Doosoo J et al., en el afilo 2015 en Corea del sur en el hospital Yangsan, se realizé
un estudio de un ensayo de inmunospot ligado a enzima para un diagnéstico pronto
de tuberculosis pulmonar. Fue un trabajo de investigacion prospectivo en individuos
con sospecha de enfermedad tuberculosa pulmonar con frotis negativo para
mycobacterium tuberculosis o que no producian esputo espontaneo. Se tomaron
en cuenta 43 sujetos, 31 de ellos tuvieron baciloscopia negativa 'y 12 no produjeron
esputo espontaneo. Posteriormente la induccion de esputo se realizd con solucion
salina hipertonica al 3% con nebulizador ultrasonico, con premediacion de 200ug
de salbutamol. La conclusion fue que los pacientes del ensayo con inmunospot con
induccion de esputo puede proporcionar un rendimiento diagnostico adicional para
pacientes con baciloscopia negativa (23).

En el aflo 2014 en una revista chilena de enfermedades respiratorias, Pefia C. et
al., publicaron un estudio retrospectivo para el diagnostico bacteriolégico de
enfermedad tuberculosa en individuos con sospecha de tuberculosis y que ademas

tengan el diagnoéstico de VIH. El trabajo de investigacion consistio en realizar



broncofibroscopias diagnosticas en pacientes sintomaticos respiratorios con o sin
radiologia anormal, pero con baciloscopia negativa. Dentro de las conclusiones y
discusiones mencionan, que mediante el esputo inducido se eleva la posibilidad
diagnéstica de los cultivos de esputo desde un 64% con una sola muestra hasta un
91 a 99% con 3 muestras de esputo. Asu vez resaltan que el uso o realizacion de
esputo inducido para esta enfermedad disminuye la necesidad de someter al
paciente a un procedimiento invasivo como la broncofibroscopia (25).

Sugarman J et al., en el afio 2014 realiz6 un modelo de comparacién de costos en
2 poblaciones en Canada, para ver si el esputo inducido como diagnostico de
tuberculosis pulmonar puede ahorrar costos en comparacion al método de esputo
espontaneo. La conclusion fue que mediante el esputo inducido en las
comunidades articas generara ahorros sustanciales de costos en la investigacion y
tratamiento de personas con posible tuberculosis pulmonar (22).

En el afio 2012 Lépez J et al., realizaron un estudio comparativo entre el jugo
gastrico y el esputo inducido para el diagnostico de tuberculosis pulmonar en
Espafia. Tomaron en cuenta nifios del servicio de pediatria del hospital Principe de
Asturias que tengan sospecha de enfermedad tuberculosa activa, que no tengan
una enfermedad inmunosupresora, que no hayan recibido tratamiento
antituberculoso previo y que no se hallan aislado micobacterias no tuberculosas.
De un total de 26 pacientes de un grupo de nifios se aislo 8 por jugo gastrico; y de
un total de 22 pacientes pediatricos solo 3 pertenecian a esputo inducido.
Claramente la rentabilidad diagnostica del jugo gastrico supera la del esputo
inducido en mas del 20%, se menciona también que la diferencia con respecto a la
literatura puede deberse a la variabilidad de la toma de muestra y a la dificultad
para tener un procedimiento de esputo inducido valido (26).

Gonzales Y et al., en el afio 2012 realizaron un metaanalisis de varios estudios que
informaron el cultivo de Mycobacterium tuberculosis del esputo inducido. Se
revisaron un total de 90 publicaciones y 28 articulos, se encontraron 627 casos de
esputo inducido con cultivo positivo de un total de 975 casos de tuberculosis que
fueron confirmados por cultivo. En estos casos el rendimiento diagnostico del
esputo inducido oscilo entre el 35 y 95%. Por otro lado el analisis multivariado
determind que el uso de broncofibroscopia como método de comparacién se asocio
con una reduccién del 22% en el rendimiento para el diagndstico del esputo
inducido (28).



En el afio 2009 Ruiz M et al., publicaron un articulo el cual fue avalado por la
sociedad espafiola de infectologia pediatrica, de caracter descriptivo y
retrospectivo, en el cual se describe la experiencia que se tuvo en estudios pasados
con respecto a la utilidad del esputo inducido en el diagndstico de la tuberculosis
pulmonar en edad pediatrica; mencionan que haciendo un analisis la rentabilidad
del esputo inducido en el cultivo de esputo llega hasta un 30% y para la baciloscopia
hasta el 12%. Siendo estos datos obtenidos similares al lavado gastrico para el
diagnostico de enfermedad tuberculosa; llegando a la conclusién que la técnica del
esputo inducido en comparaciéon con el lavado gastrico para esta enfermedad es
similar, siendo la primera técnica menos invasiva y aportando la ventaja de un
porcentaje mayor de baciloscopias positivas (27).

Kessler J et al., en el afio 2008 realizaron un estudio prospectivo en el hospital
publico de Gaborone, Botswana en el cual incluyeron 140 pacientes que tenian
sintomas compatibles o sugerentes de enfermedad tuberculosa pulmonar,
radiografia anormal, que fueron tratados empiricamente con antibiéticos que no
mejoraron, y con tos no productiva o baciloscopia de esputo negativa. Se realizaron
examenes para toma de muestra como esputo inducido, contenido gastrico, orina
y sangre; se obtuvieron 113 pacientes con diagnostico de VIH, de estos 57 tuvieron
enfermedad tuberculosa segun los cultivos, y de los afectados un 84% fueron por
esputo inducido. La conclusion fue que los cultivos mejoran enormemente con la
técnica de esputo inducido para el diagnostico de enfermedad tuberculosa en
pacientes con alta prevalencia de VIH en un nosocomio que no tiene acceso a
broncofibroscopia (29).

En el afio 2008 Lamela J. realiz6 una tesis en la Universidad de la Corufia Espafa,
fue un estudio retrospectivo observacional donde se incluyeron 85 pacientes con
sospecha de enfermedad tuberculosa por radiografia, y sintomatologia, a los cuales
se les realiz6 en primera instancia un muestra de esputo espontaneo dando como
diagnéstico en la baciloscopia para tuberculosis como paucibacilar, posterior a ello
se les realizd esputo inducido con solucién salina hiperténica, con lo cual la
sensibilidad subio hasta el 80% para enfermedad tuberculosa pulmonar. Los
pacientes que participaron tenian radiografias toracicas patolégicas con las
siguientes alteraciones: infiltrado unipulmonar, lesiones cavitarias, efusiones

pleurales, y solo 4 fueron normales (24).



Ganguly KC et al., en el afio 2008 realizaron un estudio comparativo prospectivo en
Bangladesh que consistid en evaluar el rendimiento entre el esputo inducido y el
lavado broncoalveolar para el diagndstico de enfermedad tuberculosa; se tomaron
en cuenta 52 pacientes que tenian baciloscopia negativa y sospecha de
enfermedad tuberculosa, los cuales se sometieron a lavado broncoalveolar y esputo
inducido es busca de BARR mediante el método de Ziehl Neelsen y cultivo
mediante el método de Lowenstein Jensen. La conclusion fue que la sensibilidad
para baciloscopia mediante esputo inducido fue del 74% y para el lavado
broncoalveolar fue 58%s siendo el esputo inducido un procedimiento confiable y

seguro para el rendimiento diagnéstico de enfermedad tuberculosa (30).

2.1Bases teoricas
Tuberculosis pulmonar

La tuberculosis pulmonar es una de las afecciones de tipo infecciosa mas comunes
a nivel mundial y también una de las diez importantes causas de muerte,
especialmente en los paises con un nivel socioecondémico bajo. El diagnéstico
temprano es el plan de control de la enfermedad tuberculosa pulmonar mas eficaz
porque el tratamiento temprano y apropiado hace que estos pacientes no sean
infecciosos e interrumpe la cadena de transmisibn de esta afeccion. La
Organizacion Mundial de la Salud recomienda la captacion de los bacilos
acidorresistentes en el esputo como método de diagnéstico preliminar. Sin
embargo, el rendimiento de este método es baja y la cantidad de individuos que no
pueden producir facilmente el esputo espontdneamente es mayor. De esto se
puede deducir que la obtencién de muestras respiratorias activas es una estrategia
importante para el diagnodstico oportuno de enfermedad tuberculosa pulmonar.

La afeccién tuberculosa se contagia casi exclusivamente por inhalacién de
particulas que se encuentran el aire (aerosoles) que contienen M. tuberculosis. Se
transmiten principalmente al toser, cantar y otros ejercicios respiratorios que
pueden realizar facilmente individuos con tuberculosis pulmonar o laringea activa
gue tienen un numero importante de microorganismos (alrededor de 10.000
microorganismos/ml, el margen de deteccion de la microscopia de fluorescencia).
Las personas con lesiones de pulmon tipo cavitaria son particularmente

contagiosas debido a la gran cantidad de bacterias en la lesion. Las particulas en



aerosol que contienen bacilos tuberculosos (particulas de menos de 5 micrones de
diametro) pueden permanecer suspendidas en el flujo de aire circundante durante
horas, lo que hace aumentar el riesgo de transmision. Sin embargo, una vez que
las particulas se depositan en la superficie, es dificil volver a suspender los
microorganismos (por ejemplo, trapeando el piso o sacudiendo la ropa interior) para
que se conviertan en particulas inhalables nuevamente. Aunque estas acciones
pueden volver a suspender particulas de polvo que contienen bacilos de koch, son
de gran tamafio como para alcanzar las superficies alveolares donde comienza la
infeccion. La exposicion a fomites (por ejemplo, superficies contaminadas,
alimentos, equipo de proteccién respiratoria personal) no parece promover la

transmision (17).

Esputo inducido

El esputo inducido es una muestra de secreciones de origen bronquial que se
obtiene de individuos que producen escasa secrecion de esputo, por lo cual es
inducida a producirla de forma no invasiva y segura mediante la nebulizacion con
soluciones salinas hipertonicas. El esputo estd compuesto principalmente de
células y productos extracelulares que reflejan lo que sucede en el tracto
respiratorio inferior cuando se mezcla con las secreciones de toda la traquea y los
bronquios junto con la flora saprofita faringea y la saliva. La sensibilidad de esta
técnica puede llegar hasta el 50% para la baciloscopia en tuberculosis pulmonar.
Se puede utilizar en: asma bronquial de dificil manejo, tos crénica, enfermedad
pulmonar obstructiva crénica (EPOC) en la cual define orientacion terapéutica,
alveolitis alérgica extrinseca, enfermedades inflamatorias pulmonares y diagnostico
de enfermedad tuberculosa, sobre todo en edad pediatrica (16).

El proceso de induccién implica inhalar solucion salina nebulizada (ya sea isoténica
o hipertdnica) durante diferentes intervalos de tiempo y posteriormente expectorar
las secreciones en un embace estéril (2).

La induccion de esputo se utiliza comunmente para el diagnéstico en pacientes con
sospecha de enfermedad tuberculosa que no producen esputo o tienen una prueba
negativa de bacilos acidorresistentes a partir de esputo espontaneo. La induccion
de esputo es un método seguro y eficaz para obtener muestras para frotis de bacilos

acidorresistentes y cultivo de micobacterias. En areas donde la broncoscopia no



esta disponible, la induccién de esputo ofrece un enfoque alternativo o adicional
para el diagnéstico de tuberculosis pulmonar con baciloscopia negativa (8).

En las ultimas décadas, hubo un aumento importante en la utilizacion de la
induccion de esputo para examinar la composicion celular, bioquimica y
bacteriol6gica de las vias respiratorias, esta técnica de esputo inducido ofrece una
forma no invasiva de tomar muestras del contenido de las vias respiratorias y se ha
vuelto mas comun debido a su simplicidad y rentabilidad, ya que no requiere
equipos complejos (2).

La induccion de esputo mediante nebulizacién de solucidn salina hipertonica ha
sido estudiada por mas de 50 afios como una herramienta Gtil y segura en el
diagnéstico de enfermedad tuberculosa pulmonar. En el contexto actual, donde la
enfermedad tuberculosa sigue siendo uno de los principales problemas de salud
publica con grandes desafios en su vigilancia y control, es necesario considerar
herramientas costo-efectivas para optimizar el uso de las pruebas diagnosticas

disponibles (6).

Técnica de esputo inducido:

Antes de tomar la muestra, el paciente se enjuaga la boca con agua sin excipientes.
La induccion del esputo se realiza preferentemente por la mafiana y, si se necesitan
varias muestras, se deja un intervalo de 24 horas entre cada muestra.

Administrar por nebulizacién (con una presién de 6-8 litros por minuto) 9-20 cc de
solucion salina hipertonica al 3% o0 5% durante 15-20 minutos. El suero hipertonico
se puede obtener mezclando suero al 0.9% con suero al 20% en una proporcion de
9al.

Después de la nebulizacion, indicar que la expectoracidbn debe realizarse
profundamente, proveniente de los bronquios, evitando la contaminacion por
secrecion posnasal de secreciones o saliva (secrecion de esputo después de una
tos profunda).

La muestra obtenida debe recolectarse siguiendo un protocolo, en un recipiente
hermético de boca ancha y enviarse al laboratorio dentro de una hora después de
Su recepcion para garantizar la integridad celular o almacenarse a 4°C y protegida
de la luz (16).



Esputo espontaneo

El esputo espontaneo es aquella producida a través de una expectoracion, que
procede del arbol bronquial. La primera muestra debe ser entregada por el paciente
al momento de la captacion por parte de la estrategia, la segunda muestra debe ser
recogida a primera hora de la mafiana previo enjuague de la boca sin antisépticos.

La sensibilidad de esta técnica para baciloscopia no llega a mas del 30%.

2.3 Definiciones de términos basicos

Cultivo de esputo: Se utiliza para detectar y diagnosticar infecciones bacterianas
del tracto respiratorio. El cultivo puede identificar hasta 10 bacilos/ml de esputo y
puede realizarse en medio solido o liquido.

Baciloscopia: es un examen microscopico para la deteccibn de bacilos
acidorresistentes (BAAR). La microscopia 6ptica estandar utiliza tincion de Ziehl-
Neelsen. Mediante el microscopio se puede detectar aproximadamente 10.000
bacilos/ml de esputo, haciéndolo poco sensible (17).

Lavado bronquio alveolar: Es un procedimiento invasivo que permite obtener
amplia informacion sobre las propiedades celulares y microbioldgicas del tracto
respiratorio inferior mediante un broncofibroscopio.

Gene Xpert: es un método de amplificacion de &cido nucleico utiliza una técnica de
ADN-PCR para la detecciéon simultdnea de M. tuberculosis y mutaciones
relacionadas con la resistencia a la rifampicina (18).

Aspirado gastrico: Este es un procedimiento en el que se inserta cuidadosamente
un tubo flexible a través de la nariz hasta el estbmago. Se le puede dar al paciente
un vaso de agua y pedirle que lo trague mientras el tubo esta colocado. Cuando la
sonda estd en el estobmago, el médico toma una muestra del contenido del
estdmago con una jeringa (3).

Sensibilidad: indica qué tan bien una prueba puede detectar una enfermedad o
condicion particular en personas que tienen esa enfermedad o afeccion. Ninguna
prueba es 100% sensible porque no puede identificar a algunas personas que
padecen la enfermedad o afeccion.

Especificidad: nos indica el porcentaje de personas que dan negativo en una

prueba de una enfermedad en particular entre las personas que no tienen esa



enfermedad. Ninguna prueba es 100% especifica porque algunas personas que no
tienen la enfermedad dan positivo.



CAPITULO IlIl; HIPOTESIS Y VARIABLES

3.1 Formulacion de hipétesis

Hipotesis nula:

El esputo espontaneo no tiene un rendimiento significativamente mayor que el
esputo inducido para el diagnéstico en pacientes con sospecha de enfermedad
tuberculosa pulmonar en el Hospital Nacional Alberto Sabogal Sologuren 2023.
Hipotesis alternas:

El esputo inducido tiene mayor rendimiento que el esputo espontaneo para la
positividad del cultivo de esputo en el aislamiento de Mycobacterium tuberculosis
en pacientes con sospecha de enfermedad tuberculosa pulmonar en el Hospital
Nacional Alberto Sabogal Sologuren 2023.

El esputo inducido tiene mayor sensibilidad que el esputo espontaneo para la
positividad de la baciloscopia de Mycobacterium tuberculosis en pacientes con
sospecha de enfermedad tuberculosa pulmonar en el Hospital Nacional Alberto

Sabogal Sologuren 2023.

3.2 VARIABLES Y SU OPERACIONALIZACION

Medio de
verificacion

Escala de
medicién

Variable Definicion Indicador Categorias y

sus valores

Tipo por su
naturaleza

Sintomatico
respiratorio

Toda persona con tos
por mas de 15 dias, s€
considera sospechosg  Cualitativa Clinica
de tuberculosis dicotomica Si
pulmonar y se deberig No
realizar una
baciloscopia seriada.
Personas expuestas a
alguien con la
enfermedad, siendo
estas familiares,
amigos y comparieros

Te >2semanas
Nominal

Historia

Te <2semanas clinica

Contacto thc
Familiar: Si/No

Cualitativa Si

Historia
dicotémica No

clinica

Nominal

de trabajo.

Trabajo: Si/No

Esputo
hemoptoico

Expectoracion o
expulsion de
contenido o0 moco
sanguinolento de las
vias respiratorias por
la boca

Cualitativa
dicotémica

Si
No

Nominal

Numero
Frecuencia

Historia
clinica

Esputo
inducido

Es una muestra de
secrecion de origen
bronquial en
pacientes que no
tienen
expectoracion, se

realiza con solucion

Cualitativa
Dicotémica

Si
No

Nominal

Numero
Frecuencia

Historia
clinica




hiperténica al 3 o
5%

Es una técnica Historia
fundamental no clinica
. . especifica para Cualitativa Positivo Nominal Numero

Baciloscopia ) B . .

observar bacilos y Dicotomica Negativo Frecuencia

hacer el diagnostico

de tuberculosis.

Es una prueba que + Ficha
Cultivo bgsca |dent_|f|car el Cualitativa Positivo Nominal ++ tecnica d,e
esputo MICroorganismo que - picqsmica Negativo enfermeria

causa una infeccién .

de vias respiratorias

_Tle_m_po que tiene un 15-17afios ) . H|’st_or|a
Edad individuo desde que Cuantitativa | >17 afios Razén Afios clinica

nace hasta el

presente.

Afeccion cuando no % déficit leve Ficha

se obtienen las peso técnica de
Desnutricion | calorias o nutrientes Cualitativa <24% Nominal Moderada enfermeria

suficientes para 25-40% Severa

tener buena salud >40%

Es una técnica de Presenciade | Departame

imagen simple que _ _ pfltr_one.s ) nto de
Radiografia | sirve para evaluar Cualitativa Normal | Nominal radiolégicos: arboll jmagenes
de térax pulmones, grandes Anormal en brote, lesion | ¢ jnformes

vasos, corazony cavitaria, de

parte 6sea

consolidacion

radiografia




CAPITULO IV: METODOLOGIA

4.1 Disefio metodoldgico

El disefio es de prueba diagndstica con enfoque cualitativo, y el tipo de estudio segun
la intervencion del investigador sera observacional. Segun el nimero de mediciones
de la o las variables sera transversal, sera retrospectivo porque se tomaran casos

sospechosos que fueron atendidos y por ultimo sera descriptivo segun el alcance.

4.2 Disefio muestral

Poblacion universo

La poblacion seré todos los pacientes sospechosos de tuberculosis pulmonar tanto
del &rea de emergencia como del departamento de neumologia que fueron atendidos
en el Hospital Alberto Sabogal Sologuren del periodo 2023-2024.

Poblacion de estudio

La poblacion de estudio consiste en todos los pacientes sospechosos de tuberculosis
pulmonar con baciloscopia negativa por esputo espontaneo que seran sometidos a
esputo inducido en el Hospital Nacional Alberto Sabogal Sologuren del periodo 2023-
2024.

Criterios de elegibilidad

Criterios de inclusion

Pacientes con sospecha de enfermedad tuberculosa pulmonar con baciloscopia
negativa, que hayan sido atendidos en el HNASS en el periodo 2023 — 2024.
Pacientes con datos completos en la ficha de recopilacion de datos.

Pacientes mayores de 15 afios, ambos sexos.

Pacientes sin enfermedad pulmonar conocida o en tratamiento.



Criterios de exclusion

Pacientes con sospecha de enfermedad tuberculosa pulmonar con baciloscopia
negativa pero que hayan tenido tuberculosis pasada o se encuentren en tratamiento

para tuberculosis.

Pacientes que no cuenten con ficha completa de recoleccion de datos o no tengan
el consentimiento informado firmado.
Pacientes mayores de 15 afios que no cuenten con el consentimiento firmado por los

padres.

Tamafo de la muestra
Teniendo en cuenta un nivel de confianza del 90%, una desviacion estandar de 0.5
y un margen de error de +/- 5% el tamafio de la muestra serd 329 pacientes con

sospecha de enfermedad tuberculosa pulmonar.

Muestreo
El muestreo es no probabilistico, de todos los pacientes con sospecha de
enfermedad tuberculosa pulmonar con baciloscopia negativa atendidos en el hospital

sabogal en el periodo 2023 - 2024.

4.3 Técnicas de recoleccién de datos

Se solicitar4 permiso del jefe del departamento de Neumologia y de Medicina de
emergencias y desastres para ingresar la data de los pacientes sospechosos o
sintoméaticos respiratorios del HNASS. Se elaborara una base de datos con el

software SPSS en Excel que permita el procesamiento.

Este trabajo tendra en cuenta la recopilacion de datos de los archivos de historias
clinicas, asi como un cuestionario realizado por nosotros que tendra diferentes
variables. Este sera plasmado en una ficha de recoleccion de datos que se encuentra

en los anexos.



Instrumento de recoleccidén y medicion de variables

La ficha de recoleccion de datos sera realizada por nosotros, la cual contendra las
diferentes variables de manera legible y entendible, con su respectiva medicion,
dichas variables se obtendran de las historias clinicas virtuales del HNASS en el
periodo correspondiente. Este se llevara a cabo en el pabellén de tuberculosis y en
el area de emergencia del HNASS. Para visualizar las imagenes de cada paciente
se obtendran del pacs virtual de imagenologia nacional del sistema de Essalud que
se encuentra en cualquier dispositivo con el programa instalado. La estrategia a
utilizar se basara en recolectar el nombre de todos los pacientes con sospecha de
enfermedad tuberculosa pulmonar con ayuda de las enfermeras del programa de
tuberculosis y del area de emergencia, ya que ellas tienen los libros con los
diagndsticos de cada paciente atendido en esas areas.

4.4 Procesamiento y analisis de datos

Los datos una vez recolectados a través del instrumento de medida de variables,
deben ser validos, fiables, precisos y puntuales, de tal manera que posterior a ello
deberan pasar a ser analizados por la prueba estadistica andlisis multivariado ya que

se enfoca en observar y procesar simultaneamente diferentes variables.

4.5 Aspectos éticos

Para llevar a cabo el proyecto de investigacion y obtener informacion, se utilizara de
manera confidencial, teniendo en cuenta las normas del comité de ética y
deontologia de la Universidad de San Martin de Porres.

Cada uno de los participantes seran codificados y sus nombres no seran publicados
en ningun lugar derivado de este estudio. Se pedira permiso a las autoridades tales
como el jefe de neumologia y emergencia del HNASS.
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PRESUPUESTO

Concepto para el procedimiento Monto (soles)
Suero fisiologico 0.9% 500.00
Suero fisiologico 20% 350.00
Salbutamol inhalador 50.00
Frascos estériles 300.00
Mascara para nebulizacion 500.00
TOTAL 1700.00
Concepto de servicios Monto (soles)
Impresiones 70.00
Logistica 350.00
Material de escritorio 150.00
Movilidad 700.00
Anillados y espiralados 60.00

TOTAL 1330.00
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2.- Instrumento de recolecciéon de datos

PERFIL DEL PACIENTE

DATOS PERSONALES
Historia Clinica:
Nombres y Apellidos:
Edad:

Raza:

ANTECEDENTES PERSONALES PATOLOGICOS

Familiares

Contacto TBC

Hacinamiento

TBC ANTERIOR SI NO ANOTACIONES
Tratada

No tratada

Abandono

FACTORES DE RIESGO Sl NO ANOTACIONES
Desnutricion

Tratamiento

inmunosupresor

Dm?2

SIGNOS Y SINTOMAS
Tos >2semanas

Baja de peso

Esputo hemoptoico

Rx térax anormal
LUGAR DE PROCEDENCIA

INICIO DE SINTOMAS

BACILOSCOPIA i - ANOTACIONES
ESPUTO ESPONTANEO
ESPUTO INDUCIDO

CULTIVO ESPUTO POR
ESPONTANEO
INDUCIDO



Consentimiento informado

D o T , identificado con el
DNI/CE n®..oiii ofrezco mi consentimiento como voluntario
para participar en un estudio de investigacion después de recibir informacion oral
sobre el estudio, en cuyo caso tengo la oportunidad de hacer preguntas y recibir
respuestas.

Al firmar este protocolo, acepto que mis datos de salud fisica y mental puedan
usarse en la investigacion en la que estoy participando, como se describe en la hoja
de informacion.

Tengo entendido también que puedo finiquitar mi participacion en el estudio en
cualquier momento, sin que esto represente algun perjuicio para mi.

A su vez se me ha informado que recibiré una copia de este formulario de
consentimiento de investigacion y podré solicitar informacion sobre los resultados
de este estudio una vez completado.

Entre las ventajas se encuentra el aporte al desarrollo de investigaciones que
actlan como aporte cientifico, mejora continua con resultados extensibles al nivel
nacional, a partir de la UNIVERSIDAD DE SAN MARTIN DE PORRES.

FIRMA DEL PARTICIPANTE



