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CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1 Descripcion del problema

Latuberculosis es wuna enfermedad infecciosa cosmopolita que afecta
principalmente a los pulmones la cual es causada por una bacteria llamada
(Mycobacterium tuberculosis). Esta bacteria se transmite de persona a persona a
través de gotitas (Fligge), las cuales se dispersan por via aérea, generadas en el
sistema respiratorio de pacientes con enfermedad pulmonar activa las cuales son

consideradas unidad bacilar al contener uno a tres bacilos tuberculosos.

La infeccibn  porM.tuberculosissuele ser asintoméatica en personas
inmunocompetentes, dado que su sistema inmunitario actia formando una barrera
alrededor de dicha bacteria. Sin embargo, durante el desarrollo de la enfermedad
(enfermedad activa) el enfermo puede presentar sintomas como: tos (en ocasiones
productiva incluso hemoptoicas), dolor toracico (dolor pleuritico), debilidad, pérdida

de peso, fiebre y sudoracién nocturna.

La tuberculosis es considerada segun la OMS la novena causa mundial de muerte
y la primera por enfermedades infecciosas, por encima del VIH/sida. En 2016 la cifra
estimada de muertes por TB fue de 1,3 millones (frente a los 1,7 millones de 2000)
en personas VIH-negativas, y de 374 000 en personas VIH-positivas . La cifra
estimada de personas que contrajeron la TB ese mismo afio fue de 10,4 millones:
el 90% eran adultos y el 65% del sexo masculino, el 10% eran personas infectadas
por el VIH (74% en Africa) y el 56% vivian en cinco paises: India, Indonesia, China,
Filipinas y Pakistan ). Pero a pesar de su gran incidencia mundial existe una
disminucién anual del 3% aproximadamente para la tasa de mortalidad y un 2%

para la tasa de incidencia, ambas tasas a nivel mundial @.

Actualmente, para el diagnéstico de tuberculosis pulmonar se necesita del
aislamiento del Mycobacterium tuberculosis mediante pruebas microbiolégicas ya
sea por coloracion o cultivo, siendo este Ultimo el gold estandar diagnéstico @, pero
también se cuenta con examenes que indirectamente pueden determinar la

presencia del Mycobacterium, la cual puede ser bioquimicas y moleculares,



teniendo actualmente pruebas rapidas, como el Xpert® MTB/RIF, que detecta la
carga genética del mycobacterium, en diferentes muestras siendo la mas usada en
nuestro medio el esputo, pero la dificultad con este método es que requiere de un
equipo sofisticado e insumos que encarecen su uUso masivo en los establecimientos
de salud por lo que su acceso en la actualidad es insuficiente para toda la poblacién

con sospecha de tuberculosis pulmonar.

Debido al gran impacto que causa la tuberculosis en todas las esferas humanas es
necesario contar con pruebas diagnésticas que cuenten con una sensibilidad y
especificidad aceptables, pero que a la vez también sean a bajo costo y de facil
obtencién, involucrando a todo este concepto dentro de pruebas con rentabilidad
diagnéstica. Para este fin se evalla examenes (esputo inducido y lavado bronquio
alveolar) que no son de rutina y que son tomados en cuenta debido a las
caracteristicas de los pacientes en los que se encuentra dificultad para la
expectoracion, estado paucibacilar, deterioro de la muestra, técnica incorrecta de
toma de muestra, etc., caracteristicas que generan falsos negativos en pacientes
con tuberculosis pulmonar, generando atraso en el diagndstico y tratamiento que

ocasiona un aumento de la morbimortalidad de dicha enfermedad.

Existen fuentes bibliograficas que muestran resultados contradictorios sobre la
utilizacién de esputo inducido y lavado bronquio alveolar. Por ejemplo, en un estudio
en el que se cuenta con 65 pacientes con sospecha de tuberculosis pulmonar (17
pacientes no expectoraban y 48 de ellos tenian previamente tres baciloscopias
negativas) los cuales fueron sometidos a broncofibroscopia. De esos 65 pacientes
54 fueron confirmados microbiolégicamente, en 30 de ellos tenian estudios de
lavado bronquioalveolar y de aspirado bronquial conjuntamente, ademas de cinco
pacientes admitidos como diagnostico de tuberculosis pulmonar por las
caracteristicas clinico radiolégicas, aportando este estudio que la broncofibroscopia
tiene una rentabilidad diagnéstica en el cultivo hecho por lavado bronquioalveolar
de (83.3%) a comparacion del aspirado bronquial (73.3%), con una rentabilidad
conjunta del 90%. A pesar de no existir una diferencia significativa entre el lavado
bronquio alveolar y el aspirado bronquial en dicho estudio se justifica el uso de rutina
del lavado bronquioalveolar, ante todo paciente con sospecha de tuberculosis



pulmonar ©),

Otro estudio con 160 pacientes, de los cuales 31 fueron excluidos al final por no
completar los estudios, debido a que 11 de ellos tuvieron frotis positivo por esputo
inducido y no se le realizé broncofibroscopia por ya tener el diagndstico, de los 20
pacientes restantes cuatro fueron diagnosticados por cultivo, dos de ellos por cultivo
de esputo inducido y dos por cultivo de broncoscopia. La tasa de captacion positiva
de frotis por broncoscopia fue de cero. De los 129 pacientes que completaron el
estudio, 27 fueron diagnostico positivo: 13 de ellos diagnosticado solo con esputo
inducido, 13 con ambos procedimientos y solo un diagnosticado por broncoscopia.
Por lo que concluye el estudio que,el esputo inducido es méas sensible que la
broncoscopia en el diagndstico de tuberculosis pulmonar activa .

Al momento no se ha encontrado bibliografia nacional que determine la eficacia de
dichas tomas de muestra y ademas existe bibliografia extranjera que presenta
resultados contradictorios a favor de uno u otro procedimiento (esputo inducido,
lavado bronquioalveolar) es necesario realizar mas estudios para enfocar al esputo
inducido como procedimiento Unico y econdmico para diagnéstico de tuberculosis
pulmonar, sea previamente o no a una broncoscopia y/o agregar al lavado bronquio
alveolar como procedimiento de rutina dentro de toda broncoscopia en todo paciente

con sospecha de tuberculosis pulmonar.

1.2 Formulacion del problema

¢,Cudl es la validez del esputo inducido con respecto al lavado bronquio alveolar
para el diagnostico de tuberculosis pulmonar en pacientes con sospecha en el
Hospital Nacional Guillermo Almenara Irigoyen en el 2019?

1.3 Objetivos

Objetivo general

Comparar la sensibilidad, especificidad y valores predictivos del esputo inducido con
respecto al lavado bronquio alveolar para el diagnostico de tuberculosis pulmonar
en pacientes con sospecha en el Hospital Nacional Guillermo Almenara Irigoyen en
el 2019.



Objetivos especificos
Determinar la positividad de cultivos realizados en base al total de muestras
tomadas de esputo inducido.

Determinar la positividad de cultivos realizados en base al total de muestras

tomadas de lavado bronquioalveolar.

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

de esputo inducido.

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

de lavado bronquioalveolar.

Medir la positividad de la prueba de esputo inducido del total de muestras tomadas
y que tienen la enfermedad.

Medir la positividad de la prueba de lavado bronquio alveolar del total de muestras

tomadas y que tienen la enfermedad.

1.4 Justificacion

Los resultados de la presente investigacion beneficiaran a todos los pacientes con
sospecha de tuberculosis pulmonar, aportando informacién sobre el procedimiento
mas sensible y a bajo costo, comparando el esputo inducido y el lavado
bronquioalveolar, que conllevara a realizar una prueba con alta rentabilidad
diagnostica generando el inicio oportuno del tratamiento especifico antituberculoso
con la consecuente disminucion de comorbilidades y detener la cadena infecciosa.
Ademas, este estudio aportara informacion para futuras investigaciones que puedan
comparar y/o realizar nuevos procedimientos diagndésticos. Asimismo, beneficiara a
la institucion de salud, ya que, generara disminucion de costos en la toma de
muestras, al elegir a la prueba con mayor sensibilidad diagnostica y ser colocada

esta prueba como de rutina; ademas ahorrando gastos en el tratamiento de



complicaciones por enfermedad no tratada (lesiones cavitarias, hemoptisis
recurrentes, constantes atenciones en emergencia, nuevos pacientes infectados,
aumento de la resistencia bacteriana por uso de antibiéticos por otro diagnosticos y
que son parte del esquema de tratamiento, etc.). La informacion del estudio
permitira recomendar un nuevo enfoque en la busqueda diagnostica de todo

paciente con sospecha de tuberculosis pulmonar.

1.5 Viabilidad y factibilidad

El presente proyecto de investigacion es viable, pues la institucion donde se
realizara el estudio autorizara la ejecucién del presente proyecto. Ademas, este
proyecto sera difundido en el personal para el adecuado desarrollo de este. De igual
forma el estudio es factible, ya que, se adquirira los materiales necesarios para la
recoleccion y procesamiento de muestras, siendo estos no materiales de la
institucién. Ademas, de contar con el tiempo necesario para tener un adecuado
namero de pacientes estudiados, ya que, se cuenta con buena cantidad de
pacientes sospechosos de tuberculosis pulmonar que acuden a emergencia y son
tratados como otros cuadros respiratorios o solo quedandose con el diagndéstico de
sospecha de tuberculosis pulmonar, pero no teniendo la certeza del diagndstico por
la negativa en el aislamiento del Mycobacterium.

Al momento, no se cuenta con informacion, sobre experiencia de este estudio dentro
de la institucion donde se desarrollara; asimismo, no existiran problemas éticos, ya
gue, no se expondra a los pacientes a procedimientos innecesarios; cuando ya

previamente se cuenta con resultados positivos.



CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes

En 2017, Luhadia A et al., publicaron un estudio prospectivo realizado en 2015-2016
en el que incluyeron 100 pacientes con sospecha de tuberculosis pulmonar y que
presentaron dos muestras de esputo negativo. Los cuales fueron divididos en dos
grupos (esputo inducido (60) — broncoscopia (40)). Este estudio presenté resultado
de deteccion de 27 pacientes (frotis positivo) en los sometidos a esputo inducido y
26 pacientes frotis positivo, en los sometidos a broncoscopia. Los autores
concluyeron acerca de la mejor rentabilidad y seguridad del esputo inducido para

ser usado en pacientes sospechosos de tuberculosis pulmonar ©).

En 2017, Peposhi et al., publicaron un estudio prospectivo, en el que se realizo
broncoscopia en 167 pacientes con esputo negativo, los que fueron sometidos a
varios examenes, en el que estuvo incluido lavado bronquial, teniendo como
resultado positivo en el 40.4% de los casos y el cultivo de esta muestra salié positivo
en el 70.5%. Concluyendo que la broncoscopia en el diagnostico de pacientes

sospechosos de tuberculosis pulmonar es importante ©).

En 2016, Rao et al., publicaron un estudio que compard el esputo inducido y lavado
bronquioalveolar. ElI y 94 (78.5%) pacientes fue positivo por lavado
bronquioalveolar. Los autores concluyeron que el esputo inducido debe ser el
procedimiento inicial de eleccion por la posibilidad de repetirse de dos a tres veces

al dia o en dos dias consecutivos ().

En 2014, Quintero L et al., realizaron estudios de corte prospectivo unicéntrico
donde se estudié 116 pacientes sintomaticos respiratorios, de los cuales 32 fueron
sometidos a broncoscopia — lavado bronquio alveolar de los cuales 19 fueron
seleccionados para participar en el estudio. Se obtuvo como resultado una eficacia

del lavado bronquioalveolar de 21.05% para el diagndstico de tuberculosis pulmonar
®).



En 2014, Pefia C et al., realizaron un estudio en 255 pacientes infectados por VIH,
clinica y sospecha radiolégica. Presentaron como resultado un rendimiento de 9.1%
en diagndstico de tuberculosis pulmonar por broncoscopia, sospecha clinica previa
a la broncoscopia presenté valor predictivo positivo (10.8%). Ademas, el estudio
aporté que en pacientes sin sospecha clinica fueron positivos 47.8% por lo que
concluyen que todos los pacientes con VIH, alteracion radioldgica y clinica deben

ser sometidos a broncoscopia®.

En 2013, Biswas S. et al., realizaron un estudio para evaluar el rol del esputo
inducido en el diagndstico de tuberculosis pulmonar, para lo cual, sometieron a
estudio a 100 pacientes con evidencia clinica y radiolégica de tuberculosis
pulmonar, con esputo inadecuado o negativo. Se obtuvo como resultado que 32
pacientes presentaron frotis y cultivos positivos y solo tres pacientes cultivo positivo,
concluyendo que al ser un procedimiento seguro, barato y no invasivo presenta un

rendimiento significativo 9.

En 2011, Vivek | et al., publicaron un estudio en el que se realizé broncoscopia a 30
pacientes con sospecha de tuberculosis pulmonar. Teniendo un resultado de esputo
inducido negativo. El estudio presenté como resultado que el cultivo de muestra de
broncoscopia fueron tres positivas (10%) y tener previamente una microscopia de
lavado bronquio alveolar negativos en todos los casos®,

En 2010, Olsen SR et al., realizaron un estudio con 307 pacientes de los cuales 110
fueron sometidos a broncoscopia. De estos 110 pacientes 62 no habian enviado
esputo antes de procedimiento de broncoscopia, pero de estos 62 pacientes 18
fueron frotis positivo con la broncoscopia. No todos los pacientes tuvieron pruebas
de esputo inducido y broncoscopia realizadas por lo que los calculos no fueron
comparados entre si. Los autores recomendaron el esputo inducido antes de la

broncoscopia en pacientes sospechosos de tuberculosis pulmonar 2.

En 2007, Schoch O Det al., realizaron un estudio prospectivo multicéntrico que

evalua el rendimiento de esputo inducido y broncoscopia para la confirmacion de



tuberculosis, en casos radiologicos seleccionados. Se estudio 101 pacientes de los
cuales 91 pacientes fueron sometidos a esputo inducido de los cuales seis (6.5%)
fueron frotis positivo, de estos, 91 pacientes tuvieron cultivos positivos 12 (13.4%),
ademas 87 pacientes fueron sometidos a aspirado bronquial resultado cuatro (4.5%)
frotis positivos y 15 (17.2%) cultivos positivos respectivamente. Los autores
concluyeron que todo caso seleccionado radioldgicamente debe ser examinado con
esputo simple, pero el rendimiento diagndstico aumenta cuando estos pacientes son
sometidos a broncoscopia y en menor medida dos muestras de esputo inducido @3,

En 2005, Darwish AA et al., publicaron un estudio que compara el esputo inducido
y la broncoscopia para el diagnéstico de tuberculosis pulmonar en pacientes
sospechosos. En este estudio se evalué 30 casos de los cuales tuvieron como
resultado cultivos positivos en 25 pacientes (83.3%) de las muestras de lavado
bronquioalveolar y 22 pacientes (73.3) cultivos positivos de las muestras de esputo
inducido. Los rendimientos de esputo inducido y broncoscopia no fueron
significativos, concluyendo que el esputo inducido es mas facil, barato y no invasivo
y que tiene rendimiento diagndstico significativamente mas alto, agregando ademas

que la tercera muestra de esputo inducido es la mas significativa 4,

En 2002, Mc Williams T et al., realizaron un estudio prospectivo en pacientes con
tuberculosis pulmonar posiblemente activa teniendo como resultado que de 129
pacientes que completaron el estudio, 27 (21%) presentaron frotis negativo, pero
cultivo positivo. a partir de las muestras obtenidas por broncoscopia 14 pacientes
dieron cultivo positivo y 26 de los 27 pacientes dieron cultivo positivo en muestras
de esputo inducido. De estos 27 pacientes, solo un paciente dio cultivo positivo solo
con broncoscopia, 13 pacientes dieron cultivo positivo, solo con esputo inducido y
los 13 pacientes restantes dieron cultivo positivo, para ambos procedimientos.

Concluyendo que la estrategia mas rentable es realizar tres esputos inducidos *.

En 1994, Caminero JA et al., analizaron la rentabilidad del lavado bronquioalveolar
en el diagnostico de tuberculosis pulmonar. El estudio fue hecho en 30 pacientes

sometidos a lavado bronquioalveolar y aspirado bronquial teniendo como resultados



una rentabilidad conjunta del 90%, lavado bronquioalveolar 83.3% y aspirado
bronquial 73.3%. Los autores concluyeron que la broncoscopia debe realizarse en
toda sospecha de tuberculosis pulmonar en las que se cuente con esputo negativo

y pacientes que no expectoran ©).

2.1 Bases tedricas

La tuberculosis pulmonar
Es un cuadro infeccioso a nivel pulmonar causado por el Mycobacterium
tuberculosis, él se transmite de persona a persona a través de gotitas que contienen

bacilos tuberculosos provenientes del sistema respiratorio de una persona infectada
(15).

La tuberculosis es considerada la primera causa de muerte por un agente infeccioso
en el mundo causando la tuberculosis mas muertes por encima de infecciones como

VIH y malaria 19,

Debido al gran impacto que genera, la OMS elaboré una estrategia llamada “Fin de
la Tuberculosis” el cual tiene metas para el 2035, teniendo esta estrategia tres
pilares fundamentales: la primera es la prevencién y atencion integral de la
tuberculosis centrada en el paciente, el segundo pilar son las politicas audaces y

sistemas de soporte y el tercer pilar la investigacion e innovacion intensificada (6).

En Perd, a consecuencia del impacto mundial y en respuesta a lo planteado por la
OMS genera la ley 30287 “Ley de Control y Prevencion de Tuberculosis en Peru”, y
el reglamento mediante el Decreto Supremo 021-2016 que declara la lucha contra
la tuberculosis, por lo que, toda persona diagnosticada es tratada de forma gratuita
por las diversas instituciones por ejemplo MINSA atiende el 73% del total de
pacientes, en ESSALUD se atiende el 19%, Instituto Nacional Penitenciario 7%y la

Sanidad de Policia Nacional y Fuerzas Armadas 1% @6),

La tuberculosis, en el Pert, ocupa el quinceavo lugar de las causas de muerte @7);



ademas de estar considerado en el vigésimo séptimo puesto de la carga de
enfermedad medida por afio de vida saludable perdidos (AVISA) 18, En el Perl en
un reporte preliminar de la Direccién de Prevencién y Control de TB (DPCTB)
menciona que la carga de tuberculosis en el afio 2018 fue de 31 668 casos,
presentandose casos nuevos un total 27 575 y con tuberculosis pulmonar frotis
positivo fueron 15 361, MDR: 1593 y XDR: 98 casos; también indican que el 61 %
(19 242) de casos de TB fueron notificados en Lima y Callao, a la vez mencionan
gue doce regiones son priorizadas por presentar la incidencia de TB en alto y muy
alto riesgo (Lima, Callao, Ica, Madre de Dios, Ucayali, Loreto, Tacha, Moquegua, La

Libertad, Lambayeque, Ancash y Arequipa) 19,

En el caso de la tuberculosis, se menciona que esta, presenta un grado de
resistencia la cual va ser enfocada por la Norma Técnica de Tuberculosis del Perd,
mencionandola como tuberculosis resistente a medicamentos, la cual se va
clasificar de la siguiente manera: tuberculosis resistente a Isoniacida (resistencia a
isoniacida pero no a rifampicina), tuberculosis resistente a rifampicina (resistencia a
rifampicina pero no a isoniacida), tuberculosis multidrogoresistente (resistente a
isoniacida, rifampicina) y tuberculosis extensamente resistente (la cual es resistente
a isoniacida, rifampicina, fluoroquinolona y a un antibiético inyectable de segunda

linea) 19,

Esta clasificacion viene ayudando al enfoque diagndéstico y de tratamiento de la
tuberculosis y esto en gran medida es ayudado por las pruebas de sensibilidad
rapida las cuales (detectan resistencia a isoniacida y rifampicina) y esto se ve
reflejada al aumento de uso, estas pruebas fueron 2636 en 2008 y en 2015 llegaron
a 26500, por lo que se contribuyd, a la deteccion mas oportuna de pacientes con
tuberculosis resistente y con un inicio de tratamiento oportuno con medicamentos
de segunda linea ¢, Asimismo, existen comorbilidades que acompafan a la
tuberculosis siendo las mas destacadas la infeccion por VIH y la diabetes mellitus.
En el caso de la coinfeccion con VIH en el Perl se han reportado en 2015 el 4.9%
del total de infectados con tuberculosis a nivel nacional, teniendo este reporte por

departamentos: Loreto 9.4%, Callao 7.4%, tumbes 6.1%, San Martin y Lambayeque

10



5.9%, Ancash y Lima Metropolitana 5.1% (9, Para el caso de la comorbilidad con
la diabetes mellitusse ha reportado en 2015 que llega a 5.9% del total de casos a
nivel nacional, siendo las regiones que mas reportan dichos casos Loreto 12.1%,
Madre de Dios y Ucayali 8.8% Ancash 8,7%, Libertad 8.6%, Tumbes 8.4%, Piura
8.3%, Lambayeque 6.2% y Callao 5.8% (9),

Si bien es cierto, la gran cantidad de pacientes atendidos con esta patologia
(Tuberculosis) son atendidos en el MINSA, también existe pacientes que son
atendidos en ESSALUD, siendo esta la que notificé en el 2015, 5559 casos de
tuberculosis que corresponde al 18.5% del total de casos a nivel nacional, de estos
tuvieron coinfeccion con VIH 3.9% y comorbilidad con diabetes mellitus9%.
ESSALUD mantiene una tasa de incidencia en los ultimos cinco afios de 48 casos

por 100 mil asegurados (16),

Todo este aumento de casos detectados, disminucién de mortalidad, deteccion de
drogoresistentes, identificacion de sintomaticos respiratorios, etc., se debe a que
hay avances plasmadas en la Norma Técnica, la cual, describe la priorizacion de
las indicaciones de la terapia preventiva con isoniacida en grupos de riesgo,
tamizaje de tuberculosis con dos muestras de esputo en el mismo dia en personas
con alto riesgo de no retornar al establecimiento de salud (no afecta la sensibilidad),
incorporacion de la identificacion del Complejo Micobacterium, deteccién de
infecciones y comorbilidades, implementacion universal a las pruebas de
sensibilidad rapida a partir de esputo y la estandarizacion del tratamiento segun los

perfiles de resistencia 19).

Para llegar a combatir la tuberculosis pulmonar es necesario el diagnoéstico de la
tuberculosis, para lo cual, existen diferentes formas de diagndstico entre los cuales
se tiene: diagnaostico bacteriologia de la tuberculosis (baciloscopia directa y cultivo)
estas ayudadas por procedimientos como el esputo simple, esputo inducido y
muestras por broncoscopia, diagnostico clinico radiolégico (sintoméaticos
respiratorios y signos imagenolégicos), diagndstico de tuberculosis latente (donde

se cuenta con pruebas como la tuberculina, la cual se usa en pacientes sin

11



enfermedad activa, positiva con mas de 10mm en poblacion general y mas de 5 mm

en los inmunocomprometidos) 19,

De las formas de diagndstico mencionadas en el presente proyecto, se utilizara el
esputo inducido y la broncoscopia para la recoleccion de muestras. En el caso del
esputo inducido este procedimiento tiene multiples aplicaciones entre los cuales
esta el diagnostico de tuberculosis pulmonar, este procedimiento se solicita en
pacientes que no tienen expectoracion y que de forma no invasiva, se los nebuliza
con suero salino, con el fin de generar tos profunda, por irritacién bronquial, la cual
permite, la eliminacion de secreciones pulmonares. Cabe resaltar que la muestra
obtenida tiene caracteristicas acuosas, por lo que de ser adecuadamente rotulada

para evitar confusion con muestra de esputo simple salival 0,

En el caso de la broncoscopia, este es solicitado en el caso de pacientes sin esputo
0 que tienen BK negativo, en un paciente con alta sospecha de tuberculosis
pulmonar, teniendo con este procedimiento un aumento del rendimiento de 9.1% en

el diagndstico de tuberculosis pulmonar ©,

Cuando se menciona al cultivo, que es el gold estandar de diagndéstico, el esputo
simple es considerado epidemiol6gicamente la mas importante, siempre y cuando
exista una adecuada recoleccion, ya que, su mala recoleccion, influye en la
rentabilidad de la muestra. Pero también, se utiliza muestras obtenidas por esputo

inducido y broncoscopio, mencionando que este Gltimo tiene mayor rentabilidad 9,

Esputo inducido

La induccion de esputo puede ayudar al diagnéstico de tuberculosis (TB), pero los
datos de adultos. El 82% (573 de 696) de los pacientes proporcionaron una muestra
de > 1 ml, de los cuales el 83% (231 de 278) eran de calidad adecuada. EIl 15% (96
de 652) de las muestras de induccion de esputo fueron positivas para el cultivo, y
este rendimiento fue mayor entre pacientes hospitalizados y ambulatorios (17% (71
de 408) versus 10% (25 de 244), p = 0.01) y Pacientes infectados por el VIH versus
no infectados (17% (51 de 294) versus 9% (16 de 173), p = 0.02). La sensibilidad
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general (IC 95%) de la microscopia de frotis fue del 49% (39-59%), mayor entre los
pacientes hospitalizados versus pacientes ambulatorios (55% (43—-67%) versus

32% (14-50%), p = 0.05), pero no se ven afectados por la coinfeccién por VIH 2.

El esputo inducido tuvo un éxito de 73 de los 82. Fue positivo para frotis en 18
pacientes (5 previamente negativos y 13 improductivos). Los cultivos fueron
positivos para Mycobacterium tuberculosis en los 18 pacientes con baciloscopia
positiva y otros 12 que habian sido frotis negativos. 94 casos de tuberculosis
pulmonar con baciloscopia positiva fueron notificados durante el periodo de estudio.

18 (19%) fueron como resultado de la induccién de esputo 23,

Noventa y cinco pacientes pudieron producir esputo adecuado después del esputo
inducido. Se descubrié que el esputo de treinta y dos pacientes era positivo tanto
en frotis como en cultivo, mientras que el esputo de otros tres pacientes eran frotis

negativos, pero el cultivo era positivo 4.

Se incluyeron cinco estudios con un nuamero total de 586 casos. Para el cultivo de
micobacterias, la sensibilidad y especificidad de la induccion de esputo fueron 0,72
(IC 95%, 0,66-0,77) y 1,00 (IC 95%, 0,99-1,000) respectivamente, mientras que la
sensibilidad y especificidad de la broncoscopia fueron 0,70 (IC 95%, 0,64 —0.75) y
1.00 (IC 95%, 0.99-1.00) respectivamente. La induccion de esputo tuvo un area
bajo la curva similar (0.9564, SE = 0.0749) con broncoscopia (0.8618, SE = 0.1652)
(P =0.602) @5,

Lavado broncoalveolar

El lavado broncoalveolar tuvo una sensibilidad significativamente mayor (63.4%)
gue el esputo inducido (43.5%) para la deteccion de Mtb por cultivo 19.7% (122/620)
de esputo negativo y 40.0% (163/408) los sospechosos no productores de esputo
tuvieron resultados bacterioldgicos positivos en lavado broncoalveolar. Entre los
sospechosos de TB pulmonar con esputo negativo y no productor de esputo, la
positividad de la deteccion de Mtb en lavado broncoalveolar se asocia con una edad

mas joven, la presencia de cavidades pulmonares ).
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Las muestras de lavado broncoalveolar fueron positivas en el 82.2% de las muestras
negativas de frotis de esputo. La positividad del cultivo de las muestras BAL fue del
90,9% en comparacion con la positividad del cultivo de esputo, que fue del 26,4%.
El diagnostico general podria establecerse en el 86,6% de los pacientes con la

ayuda de la broncoscopia de fibra 6ptica @7,

2.3 Definicién de términos bésicos

Sensibilidad: Es la probabilidad de clasificar correctamente a un individuo enfermo,
es decir, la probabilidad de que para un sujeto enfermo se obtenga en la prueba un
resultado positivo. La sensibilidad es, por lo tanto, la capacidad del examen para

detectar la enfermedad ®).

Especificidad: La especificidad es la capacidad de la prueba para clasificar
adecuadamente a los sanos como sanos; es el porcentaje de personas que no

tienen la condicion de estudio y dan resultados “negativos” o “normales” @9,

Valor predictivo: Los valores predictivos miden la eficacia real de una prueba
diagnéstica. Son probabilidades del resultado, es decir, dan la probabilidad de
padecer o no una enfermedad una vez conocido el resultado de la prueba

diagnostica @9,

Tuberculosis: Afeccién causada por el Mycobacterium tuberculosum, transmitida
de persona a persona al toser o estornudar <0,

Sintomatico respiratorio: Paciente que presenta tos y expectoracion por mas de
15 dias Gb.

Esputo inducido: Procedimiento estandarizado donde la muestra se obtiene tras

nebulizacion de suero salino hiperténico al 3% ©2),
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Cultivo: Prueba para determinar la presencia del agente causal en esputo o de

otros liquidos corporales 33,

Lavado Broncoalveolar: Es un procedimiento bien tolerado que permite obtener
informacion acerca de los constituyentes celulares y bioquimicos de la superficie
epitelial del tracto respiratorio inferior, a través de la instilacion y posterior aspiracion

de liquido en uno o varios segmentos o subsegmentos pulmonares 4.
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CAPITULO lII: HIPOTESIS Y VARIABLES

3.1 Formulacion de hipotesis
Hipodtesis alternas:

El aislamiento del Mycobacterium tuberculosis en cultivo a partir del lavado bronco
alveolar es mas sensible que el aislamiento del Mycobacterium tuberculosis del
esputo inducido en el diagnostico de tuberculosis pulmonar en pacientes
sospechosos.

El aislamiento del Mycobacterium tuberculosis en cultivo a partir del lavado bronco
alveolar es mas especifico que el aislamiento del Mycobacterium tuberculosis del
esputo inducido en el diagndstico de tuberculosis pulmonar en pacientes
sospechosos.

3.2 variables y su operacionalizacion

Variable Definicion Tipo por su Indicador Esca]a_ fje Valores M.e(.jlo de
naturaleza medicién verificacion
Periodo de tiempo 18 a 40 afios
de vida de una Cuantitativa 41 a <60 Razo6n Afios Historia
Edad persona obtenido afos clinica
de la  historia >60 afios
clinica.
Conjunto de los Numero
individuos que P Masculino istor
I . . Histor|
Sexo comparten  esta Igi‘ézt'é?:i‘; aa Nominal | Frecuencia C'I?rtl?cf
misma  condicién Femenino en
orgénica. Porcentaje
Numero
Sintomatico Ind|V|du_o con t(,)S Cualitativa Si . E . Historia
respiratorio productiva por mas Dicotomica Nominal recuencia clinica
de 15 dias. No en
Porcentaje
Numero
Personas con o Si . .
Contacto con infeccion previa en C_uaIlEatl‘va Nominal Frecuencia H|§t9r|a
B Dicotomica clinica
entorno cercano. No en
Porcentaje
La victoria
Lima .
. -~ cercado Numero S
Lugar de Lugar donde reside Cualitativa . Historia
. o BN San Juan de Nominal ; -
procedencia desde hace un afo. Policotomica Lurigancho Frecuencia clinica
. en
Ate Vitarte .
El Agustino Porcentaje
Otros
. . . Primaria NUmer .
Nivel de Estado mas Cualitativa s dari . umero Historia
i i6 elevado de Politémica eeundana Ordinal ; clinica
instruccion C Superior Frecuencia
estudios
otros en
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realizados. Porcentaje
Secrecién de si Numero
Sudoracion liquido a trgves de C_uallt{atl.va Nominal Frecuencia H|§t9r|a
nocturna las glandulas Dicotémica No en clinica
sudoriparas. Porcentaje
Identificacion  de
microorganismos .
Namero
observando su si
Cultivo crecimiento en Cualitativa : Nominal Historia
sustancias Dicotémica No Frecuencia clinica
alimenticias en
artificiales Porcentaje
preparadas.
Muestra obtenida a .
. Namero
través de Ad p
procedimientos de | Cualitativa ecuaca .
Muestra ) . P Nominal . e
cualquier material Dicotémica Frecuencia Historia
S . Inadecuada -
biolégico de origen en clinica
humano. Porcentaje
Resultado derivado NG
de la muestra . umero
. . - Positivo i i
Resultado del obtenida a través Cualitativa Nominal Frecuencia Historia
cultivo del esputo |n|ducgo Dicotémica Negativo en clinica
o avado Porcentaje

broncoalveolar.
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CAPITULO IV: METODOLOGIA
4.1 Tipo y disefo

El disefio es de prueba diagndstica con enfoque cualitativo y el estudio sera
observacional, porque no se asigna exposicion, transversal debido a que se realiza
una sola medicion, analitico porque se comparara un grupo de sujetos con sospecha
de TB con procedimientos usados para el diagndéstico por cultivo inducido
comparado con broncoscopia; retrospectivo porque se tomaran los casos

sospechosos que fueron atendidos.

4.2 Disefio Muestral

Poblacién universo
Pacientes sospechosos de tuberculosis del Hospital Nacional Guillermo Almenara

Irigoyen en el periodo 2019.

Poblacion de estudio
Toda la poblacion de pacientes sospechoso de tuberculosis pulmonar con BK
negativo que seran sometidos a uno de los procedimientos mencionados en el

Hospital Nacional Guillermo Almenara Irigoyen en el periodo 2019.

Tamafo de muestra

Toda la poblacion de estudio o censal que son aproximadamente 300 pacientes.

Muestreo
La presente investigacion tendra un muestreo no probabilistico en el cual se incluira
todos los casos sospechosos que acudan al servicio de Neumologia del Hospital

Nacional Guillermo Almenara Irigoyen en el periodo 2019.

Criterios de seleccion

Criterios de inclusién
- Pacientes sospechosos de tuberculosis pulmonar con BK negativo
- Pacientes mayores de 18 afios

- Ambos sexos
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- Pacientes que presenten informacién completa segun la ficha de recoleccion de

datos

Criterios de exclusion

- Todo paciente con tos productiva que tenga causa conocida no tuberculosa
- No patologias pulmonar previas

- Paciente con tratamiento antituberculoso previo

- Paciente con tratamiento antituberculoso actual

4.3 Técnicay procedimientos de recolecciéon de datos

Para el presente estudio se utilizara una ficha de recoleccién de datos en el cual se
registraran las variables de interés (ver operacionalizacion de variables) tomadas
desde la historia clinica de los pacientes atendidos y que sean sospechosos de

tuberculosis pulmonar del HNGAI.

4.4 Procesamiento y analisis de datos

Los datos se organizaran en el programa Microsoft Excel y seran exportados al
programa SPSS v 24.0, para ser procesados y analizados. Se realizara un analisis
univariado, las variables cualitativas se expresaran en frecuencias y porcentajes:
las variables cuantitativas se evaluaran para definir la normalidad de la distribucion
y dependiendo de ello seran expresados en medias y desviacién estandar. Para
comparar la sensibilidad y especificidad se usaran tablas de dos por dos
comparandolas con la prueba estandar (cultivo), del mismo modo para la
especificidad y valor predictivo.

Lavado bronquio alveolar

Sl NO
Cultivo de esputo Sl a b
inducido NO c q

Sensibilidad:a/ a+c
Especificidad:d / b+d
VPP:a/ a+b

VPN:d/c+d
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4.5 Aspectos éticos

Se mantendra en total reserva la identificacion de los sujetos de estudio, los
nombres seran codificados y no seran publicados en ningun reportaje derivado de
este estudio. Se respetaran los principios fundamentales de ética en investigacion.
Ademas, se mostrara en los anexos el consentimiento informado de los
procedimientos a los cuales fueron sometidos los pacientes durante la investigacion,
el cual, contendra los beneficios y posibles riesgos a los cuales seran sometidos.
Asimismo, se solicitara la evaluacion por el Comité de Etica de la Universidad San
Martin de Porres y asi mismo, se pedira permiso a las autoridades del Hospital
Nacional Guillermo Almenara Irigoyen.
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CRONOGRAMA

ACTIVIDADES

. Revision bibliografica

. Elaboracion del proyecto
de investigacion

. Aprobacién del proyecto
de investigacion

. Recoleccion de datos e
Ingreso de la informacion
en una base de datos
Excel

. Procesamiento y analisis
de los datos

. Redaccién del informe

. Presentacion y
correcciones del
proyecto de investigacion

. Aprobacién del trabajo
de investigacion

. Presentacion del informe
final y publicacién
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PRESUPUESTO

Recursos materiales

. Costo
[tem Material Unlda_d de Cantidad unitario Costo
medida y total
1 Hojas Bond A4 - Millar 1 30.00  30.00
80 gxm2
2 Lapiceros Unidad 04 1.00 4.00
3 Folder manila A4 Unidad 10 0.50 5.00
4 USB 8 GB Unidad 1 40.00 40.00
5 CD760 MB Unidad 5 2.00 10.00
Total 89.00
Servicios
) Costo

[tem Material Unldaq de Cantidad unitario Costo
medida o/ total
1 Impresiones Unidad 200 0.20 40.00
2 Fotocopias Unidad 200 0.10 20.00
3 Internet Horas 300 1.00 308 -0
4 Anillado Unidad 06 3.00 18.00
5 Servicio de Analisis 1 500.00 2000

estadistica 0
878.0

Total 0
967.0

TOTAL GENERAL 0
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1. Matriz de consistencia

ANEXOS

Poblacién de Instrumento
) Pregunta de . o Tipo y disefio estudio de
Titulo . g. » Objetivos Hipotesis poy . .y .
investigacion de estudio procesamiento recoleccion
de datos de datos
ESPUTO ¢Cuan efectivo | Objetivo general El aislamiento del | Descriptivo Poblacién de | Historia clinica
INDUCIDO es el esputo | Comparar la | Mycobacterium Transversal estudio
VERSUS inducido con | sensibilidad, tuberculosis en Observacional Toda la poblacién | Ficha de
LAVADO respecto al | especificidad y | cultivo a partir del | Retrospectivo de pacientes | recoleccion de
BRONQUIO lavado valores predictivos | lavado bronco sospechoso de | datos
ALVEOLAR bronquio del esputo inducido | alveolar es mas tuberculosis
alveolar para el | con respecto al | sensibley pulmonar que
EN diagnostico de | lavado  bronquio | especifico que el acudan y fueron
SOSPECHOS | yberculosis alveolar para el | aislamiento del atendidos en el
OS DE pulmonar en | diagndstico de | Mycobacterium Hospital nacional
TUBERCULO pacientes con | tuberculosis tuberculosis del Guillermo
SIS sospecha en el | pulmonar en | esputo inducido Almenara Irigoyen.
PULMONAR Hospital pacientes con | en el diagndstico
HOSPITAL Naf:lonal sospgcha en. el | de tuberculosis Procesamiento
NACIONAL Guillermo Ho_spltal Nacional puIr_nonar en de datos _
Almenara Guillermo pacientes El procesamiento
GUILLERMO - .
Irigoyen, Almenara Irigoyen | sospechosos de los datos se
ALMENARA en el 2019. realizard con el
IRIGOYEN programa  Excel
2019 para Windows. Se
Objetivos realizara
especificos estadistica
descriptiva  para
. obtener
Determinar la frecuencias
positividad de ) y
. . porcentajes,
cultivos realizados :
medidas de
en base al total de .
tendencia central y
muestras tomadas L
) ) estadistica
de esputo inducido . .
inferencial para
y lavado
. comparar la
bronquioalveolar. .
sensibilidad y
especificidad,
Mensurar la P
- usando el
negatividad de
programa

cultivos realizados
en base al total de
muestras tomadas
de esputo inducido
y lavado
bronquioalveolar.

Medir la
positividad de la
prueba de esputo
inducido del total
de muestras
tomadas y que
tienen la
enfermedad.

Medir la positividad
de la prueba de
lavado  bronquio
alveolar del total de
muestras tomadas
y que tienen la
enfermedad.

estadistico SPSS v
24.0
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2. Instrumento de recoleccién de datos

Historia clinica: N° de ficha:

1. Edad:

2. Sexo:

3. Tiempo de enfermedad:

4. Sintomatico respiratorio: SI( ) NO ( )

5. Contacto con tuberculosis: SI () NO( )

6. Lugar de procedencia:

7. Nivel de instruccién: Primaria () Secundaria () Superior ()

8. Sudoracion nocturna: SI () NO ( )
9. Cultivo: SI( ) NO( )
10. Muestra: Adecuada () Inadecuada ()

11. Resultado cultivo de esputo inducido: Positivo ( )  Negativo ()

12. Resultado cultivo broncoscopia: Positivo () Negativo ()
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