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Resumen
Introduccion

La tuberculosis es una enfermedad infecciosa que ha acompafiado al hombre desde hace
millones de afios a la que, no sin grandes esfuerzos y sobre todo desde la era antibidtica, se
le estd ganando terreno. En el control de la enfermedad es fundamental implantar
programas de diagnéstico y tratamiento precoz asi como protocolos de estudios de
contactos para que estos sean mas eficaces con los principales objetivos de diagnosticar
casos secundarios y tratarlos precozmente, detectar pacientes con infeccion tuberculosa
latente, y detectar los posibles casos indice en algunas ocasiones. Se realiza este trabajo
con el objetivo general de conocer las caracteristicas epidemioldgicas de los contactos de
enfermos con tuberculosis respiratoria en el Area de Salud de Caceres durante los afios

2012-2014.
Material y métodos

Se realiza un estudio descriptivo, retrospectivo y transversal para las caracteristicas de los
pacientes y analitico, individual de cohortes para la variable “Tipo de contacto” de los estudios de
contactos de casos de tuberculosis de los afios 2012 a 2014 en el Area de Salud de Caceres,
siguiendo el esquema propuesto en el Programa de Prevencion y Control de la
Tuberculosis de Extremadura y segun la estrategia de circulos concéntricos, de variables
numéricas (cuantitativas) y variables categoricas (cualitativas), para las primeras se utilizan
medias y desviacion estdndar y para las variables cualitativas las frecuencias y los

porcentajes. Para el andlisis se utiliza el programa EPIDAT

Resultados



Se realiza estudio de contactos a 132 personas de las que un 61,36% eran mujeres, las
edades estaban comprendidas entre 1 y 95 afios con una media de 43,137 afios y DE de
21,713. Presentaban prueba de mantoux positiva 40 pacientes (30,30%) el 55% de los
cuales se encontraba en el primer circulo. Se encontraron 4 casos secundarios tres de
ellos con relacion estrecha (primer circulo) y menores de 5 afos. No completaron
protocolo 78 personas (59,1%). El riesgo de presentar una prueba de mantoux positiva
en los contactos del circulo 1 o del 2 con respecto a los del circulo 3, presenta un riesgo

relativo (RR) de 7,92, y de 5 veces para lo del circulo 2, con un RR de 5,56.

Conclusiones

A pesar de las limitaciones y problematica a la hora de realizar este tipo de estudios, es
muy importante su realizacion dentro de los programas de control de la enfermedad. Cabe
mejorar la estrategia de su realizacion con la implantacion de protocolos acordes con la

poblacién a la que van dirigidos.



Introduccion

La tuberculosis es una enfermedad infecciosa provocada por M. tuberculosis que se cree
que ha acompafiado al hombre desde hace més de tres millones de afios, tiempo durante el
que ha causado un gran dafio a la especie humana, afectdndola en todas las partes del
mundo y en todas las culturas, por lo que se ha originado una guerra sin cuartel entre
ambas especies y que aun a dia de hoy no tiene un claro vencedor. Todavia sigue siendo
considerado uno de los mayores patégenos que afectan al hombre junto con el SIDA y la
malaria (1). Siguiendo con el simil de la guerra expuesto por Caminero Luna, entre M.
tuberculosis y el hombre se producen varias batallas: en una primera batalla se enfrentan la
bacteria y los macrofagos alveolares. A veces son suficientes estos macrofagos para
controlar a la bacteria sin que quede memoria de este duelo, pero en ocasiones se ven
desbordados por la misma y entran en juego otras células como linfocitos T CD4 y
macrofagos activados, y en este caso se habrd producido infeccion tuberculosa y ademas
esta vez si quedard memoria de la batalla de tal forma el individuo siempre producira
reaccion en una prueba de tuberculina. En este punto, si ganan nuestras células la persona
sera un infectado sano y actuard como reservorio; en cambio, si gana M. tuberculosis se

habra producido una enfermedad tuberculosa (1).

La situacion de la enfermedad actualmente en el mundo es preocupante ya que estd
ganando terreno en muchas partes del mismo debido a condicionantes sobre todo sociales

(pobreza, migracion, VIH..) (1).

Segun datos de la OMS en 2016 (2) se produjeron 6,3 millones de casos nuevos de la
enfermedad; la tuberculosis supone la novena causa de muerte alrededor del mundo y la
causa principal de muerte por causa infecciosa junto con el VIH/SIDA. Se estima que en

2016 hubo 1,3 millones de muertes por tuberculosis en personas no VIH, mas de 350.000



en personas VIH+ y se estima que alrededor de 10,4 millones de personas contrajeron la
enfermedad, concentrandose mas de la mitad de los casos (56%) en cinco paises; India,

Indonesia, China, Filipinas y Pakistan.

En la region europea de la OMS, en ese mismo afio se produjeron 590.000 casos en 30
paises, con un descenso de la incidencia en la mayoria de ellos. En los ultimos 10 afos este
descenso ha sido de 47 a 32 casos por 100.000 habitantes. La mortalidad por esta causa
también presentd un descenso colocandose en una tasa de 2,8/100.000 habitantes, lo que
supuso un descenso del 8,9% por afio respecto a 2007. En cambio, los casos de coinfeccion
de tuberculosis y VIH aumentaron considerablemente, de 13.000 a 34.000 en el periodo
2007-20016. Otra de las grandes preocupaciones en esta region es la existencia de
tuberculosis multirresistente ya que aqui se encuentran nueve de los treinta paises con
mayor carga de tuberculosis multirresistente, estimandose aproximadamente 71.000 casos

en 2016 (3).

En Espaia la situacion ha cambiado en las ltimas decenas de tal manera que actualmente
se encuentra entre los paises de baja incidencia que son aquellos paises que declaran una
incidencia inferior a 20 casos por 100.000 habitantes. En el afio 2016, Espafa notificd
4.877 casos, con una tasa de notificacion de 10,5 casos por 100.000 habitantes, de los
cuales el 28,5% eran casos de personas extranjeras, un 4,4% eran casos

resistentes/multirrersistentes y un 7,7 % presentaba coinfeccion con el VIH (3).

En Extremadura, de igual forma que en el resto del pais, se observa una tendencia
decreciente en la incidencia de la enfermedad con una tasa de 4,99 casos por 100.000
habitantes en 2015 en el caso de tuberculosis respiratoria, tras un aumento en el siglo
pasado coincidiendo con la epidemia VIH-SIDA durante el que se lleg6 a tasas de 19,82

casos por 100.000 habitantes. En la figura 1 se muestra esta tendencia decreciente durante



el periodo 1982-2015. Entre los factores de riesgo mas relacionados con los casos de
tuberculosis respiratoria se encuentran el alcoholismo, usuarios de drogas por via
parenteral, y la coinfeccion con el VIH-SIDA. La mortalidad también ha experimentado un
importante descenso con una tasa de 0,59 por 100.000 habitantes para todas las
localizaciones de tuberculosis. Tras la tuberculosis respiratoria, que supone alrededor del
90% de los casos, las localizaciones mas frecuentes son la genitourinaria, linfatica, y

osteoarticular (4) (5) (6) (7) (8).

En el control de la tuberculosis en los paises de baja incidencia juegan un papel
fundamental tanto el diagndstico y tratamiento precoces de los casos nuevos de
enfermedad, como el estudio de contactos para la deteccion y tratamiento de la infeccion
tuberculosa latente (ITBL) ya que no hay que perder de vista que en estos paises la
mayoria de los casos de enfermedad se deben a reactivaciones enddgenas, y la mayoria de
estos casos se podrian evitar con el tratamiento del estado de infeccion (9) (10). Durante el
contacto con un enfermo de tuberculosis, la persona se puede infectar o no dependiendo
del grado de exposicion y de sus mecanismos inmunoldgicos innatos de tal forma que el
60% de los contactos se contagiardn por lo que no produciré respuesta inmunologica; en un
40% algunos bacilos permanecen vivos pero sin capacidad de producir enfermedad, esta es
la infeccion tuberculosa latente. En algunos casos los bacilos pueden recuperar la
capacidad de replicacion y producir enfermedad en casos en que la inmunidad del huésped
se ve mermada. So6lo un 10% de los infectados desarrollara la enfermedad (un 5% en los

dos primeros afios) (11) (12).

La infeccion tuberculosa latente se define como un estado de respuesta inmunitaria
persistente a antigenos de M. tuberculosis adquiridos con anterioridad, que no se acompaiia

de manifestaciones clinicas de tuberculosis activa (13).



El objetivo del estudio de las personas que han presentado contacto con un paciente de
tuberculosis es encontrar casos de infeccion tuberculosa subsidiarios de recibir tratamiento
para evitar el desarrollo de la enfermedad, y diagnosticar enfermos de forma precoz, asi
como encontrar a los enfermos que puedan ser la verdadera fuente de contagio (13). Dicho

estudio, a pesar de sus limitaciones es una intervencion sanitaria coste-efectiva (14).

En 1992, Veen (15) describe el método de circulos concéntricos alrededor del foco
infeccioso, the poond principle, en un estudio en el que llega a la conclusion de que el
mayor impacto de la tuberculosis se encuentra en las personas mas cercanas a la fuente,
mientras que el numero de infectados se reduce a medida que se reduce la frecuencia,

intimidad y duracion del contacto.

En nuestro caso analizamos los datos obtenidos al realizar el estudio de los contactos de
enfermos baciliferos (todos ellos con tuberculosis respiratoria) utilizando el método de
circulos concéntricos para la eleccion de los contactos y siguiendo el esquema de estudio

propuesto en el Programa de Prevencion y Control de la Tuberculosis en Extremadura (16)

(fig. 2).



Objetivos

General:

Conocer las caracteristicas epidemioldgicas de los contactos de enfermos con tuberculosis

respiratoria en el Area de Salud de Caceres durante los afios 2012-2014

Especificos:

Conocer las edades mas frecuentes de los pacientes envueltos en un estudio de contactos.
Conocer la afectacion por sexos.

Conocer la relacion entre los afectados y los casos indice y como afecta a la aparicion de

casos secundarios teniendo en cuenta el esquema de circulos concéntricos.
Conocer la frecuencia de tratamientos de quimioprofilaxis y TILT.
Conocer el porcentaje de seroconversiones.

Conocer el porcentaje de casos secundarios asociados.

Valorar las dificultades de la realizacion de un estudio de contactos.



Material vy Métodos

Se realizd un estudio retrospectivo, transversal, descriptivo para las caracteristicas de
los pacientes y analitico, individual de cohortes para la variable “Tipo de contacto”, de
los datos resultantes de los estudios de contacto de los casos de tuberculosis respiratoria
declarados en el Area de Salud de Caceres durante los afios 2012 y 2014 y en

seguimiento por la Unidad de Epidemiologia de la Direccion de Salud de dicho Area.

El estudio de contactos se realiza siguiendo el esquema propuesto en el Programa de
Prevencion y Control de la Tuberculosis de Extremadura y segln la estrategia de circulos
concéntricos, de tal forma que consideramos contacto intimo a aquella persona que esta en
contacto con el enfermo durante mas de 6 horas diarias, contacto frecuente al que esta en
contacto con el enfermo durante menos de 6 horas diarias, y contacto esporadico al

contacto que no es diario.

Los datos para la realizacion del estudio se recogieron del aplicativo informatico REVISA
(aplicativo que soporta las bases de datos de enfermedades de declaracion obligatoria en el
Servicio Extremefio de Salud), del soporte técnico JARA (aplicativo para la gestion de
pacientes y soporte de la historia clinica electronica del Servicio Extremefio de Salud), de
la Historia Clinica en formato de papel en aquellos casos en que fue posible y de datos
propios de la Unidad de Epidemiologia del Area de Salud de Caceres recogidos durante el

estudio de los casos en el periodo referido.

En el estudio de contactos, para el diagndstico de infeccion tuberculosa latente se realizo la
prueba de la tuberculina mediante la intradermorreaccion de Mantoux, PPD a dosis de 0,1
ml de tuberculina RT-23 (2 UT) con una lectura posterior a la 48-72 horas de la
inoculaciéon segiin las indicaciones del Programa de Prevenciéon y Control de la

Tuberculosis de Extremadura. El peso fundamental del estudio de contactos recae sobre los
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Equipos de Atencion Primaria del Area de Salud, los Servicios de Riesgos Laborales de
Empresa y del SES segtn los casos, el Servicio de Medicina Preventiva del Complejo

hospitalario universitario de Caceres (HSPA) y la Unidad de Epidemiologia.

Para la interpretacion de la lectura de la prueba de Mantoux se siguieron las siguientes

directrices:

Se consideraba positiva aquella induracion igual o superior a 5 mm en personas no

vacunadas.

En caso de estar vacunados frente a tuberculosis con vacuna BCG, se consideraban
positivas las induraciones iguales o mayores a 15 mm (en personas procedentes de paises

de elevada incidencia se considerarian positivos con induraciones de 10 o mas mm).

Se considera reactor a aquella persona que da un resultado positivo siendo

considerada prioritaria para el tratamiento de la infeccion tuberculosa latente.

Se considera conversor a aquella persona que tras una prueba negativa, presenta

dentro de los dos afios siguientes una segunda prueba mayor o igual a 10 mm.

Es quimioprofilaxis la destinada a evitar la infeccion y se realizaba a aquellos
pacientes tuberculin negativos, manteniéndose durante el contacto de enfermo bacilifero y
2-3 meses después de interrumpido este contacto se realizaba una segunda prueba de

Mantoux que si era negativa se retiraba el tratamiento.

Es tratamiento de infeccion tuberculosa latente (TILT) aquel que se destina a evitar
el desarrollo de la enfermedad y se proporciona a los contactos que han presentado una

prueba tuberculinica positiva, es decir, a aquellas personas infectadas.
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Se considera caso secundario al paciente que desarrolla la enfermedad tras ser

contacto de un paciente indice y por tanto recibe tratamiento completo para la enfermedad.

Analisis estadistico:

Se realiz6 un andlisis descriptivo de variables numéricas (cuantitativas) y variables
categoricas (cualitativas), para las primeras se utilizaron media aritmética y desviacion
estandar y para las variables cualitativas se utilizaron las frecuencias absolutas y relativas

expresadas en porcentajes.

Se estudiaron las siguientes variables cuantitativas: la edad en afios y la dermorreaccion de

la primera prueba de Mantoux en mm.

Las variables cualitativas que se estudiaron fueron: el sexo, la relacion con el caso indice
(circulos), primera prueba de Mantoux positiva o negativa, tratamiento recibido, presencia
o no de factores de riesgo (entre estos se incluyeron la DM, presentar algun tipo de cancer
en el momento del estudio, distintos estados de inmunosupresion, insuficiencia renal,
alcoholismo, edad menor de 15 afios, o enfermedades pulmonares, no se incluyo el
consumo de tabaco por considerar que no estaba bien documentado en las Historias

Clinicas de los pacientes), la seroconversion y la aparicion de casos secundarios.

Se analiz6 también la asociacion de pertenecer a uno u otro tipo de contacto (segun el
circulo de intimidad) con la presencia de prueba de mantoux positiva, y la posibilidad
de padecer estatus de infectado o ser enfermo, mediante un disefio de cohorte con el
calculo de los correspondientes Riesgos Relativos (RR) de presentar pruebas mantoux
positivo, de padecer infeccién o de presentar enfermedad entre los contactos de los
diferentes circulos, tomando como indice (valor 1) el valor del circulo 3 para el riesgo
de tener la prueba de mantoux positiva y para el riesgo de ser infectado, y el valor 2

para el riesgo de ser enfermo al ser éste 0,0 en el circulo 3. No se calculan intervalos de

-12 -



confianza al tratarse de un estudio poblacional de los contactos de tuberculosis del area

de Caceres.

Los anélisis se realizaron con el soporte del programa informatico para analisis estadistico

y epidemiologico del servicio gallego de salud EPIDAT 4.2 (17).
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Resultados

Durante el periodo 2012-214 se declararon en el Area de Salud de Caceres 27 casos de
tuberculosis respiratoria. En uno de los casos resultd imposible el estudio de contactos ya
que al llegar la notificacion a la Unidad de Epidemiologia el paciente ya no se encontraba
en nuestra comunidad y fue imposible contactar con esta persona. En otro de los casos se
realiz6 estudio por parte de mutua privada sin que los datos del mismo llegaran a enviarse
a dicha unidad. Se da la circunstancia de que este tltimo caso era contacto de otro de los
casos por lo que parte de sus contactos ya estaban en estudio, aunque si que se perdio
informacion del resto del estudio. Estos dos ultimos casos no se han tenido en cuenta para
la realizacion del analisis. En tres casos mas, al ser también casos secundarios, se estimo
que no era necesario ampliar el estudio més alla del que se venia realizando con los casos
indices. Por tanto en este trabajo presentamos el estudio de contactos de 22 casos de

tuberculosis respiratoria.

En total se realizd estudio a 132 personas, con una media de 6 contactos por cada caso, y
un rango entre 1 y 34 contactos por caso, de los cuales 81 (61,36%) eran mujeres y 51
(38,64%) eran varones, con edades comprendidas entre 1 y 95 afos, que presentaban una
media de 43,137 afios y desviacion estandar de 21,713. Al estudiar la variable edad con
respecto al sexo, la media y la desviacion estandar para las mujeres eran de 44,525 y

21,132 respectivamente, y para los hombres de 40,961 y 22,635.

Con respecto a la primera prueba de mantoux, fue positiva en 40 casos y negativa en 87
casos, en tres casos a pesar de tener didmetros de dermorreaccién superiores a 5 mm se
considerd negativa por haber sido vacunados previamente con BCG. En el resto de casos
(5 personas) no se realizo la prueba y se da la circunstancia de que dos de ellos eran

contactos intimos de uno de los casos indice. Por tanto el 30,30% de las personas
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estudiadas presentaban infeccion o enfermedad tuberculosa, de los cuales 27 realizaron
TILT (67,50%), dos personas lo realizaron de forma incompleta, 5 no realizaron el
tratamiento, en un caso no consta la toma del mismo (se desconoce si lo realizo), en otro
caso se realizd tratamiento completo sin tener diagnostico de enfermedad por decision del
especialista que atendia a esta persona, y en cuatro casos (3,04%) se realizo tratamiento

completo por haber desarrollado la enfermedad.

Entre los casos de mantoux negativo, realizaron quimioprofilaxis 16 personas (18,39%), en
seis casos se realizd TILT (en dos de ellos por seroconversion en 2% prueba, y en cuatro
desconocemos la causa); 65 personas no realizaron ningun tratamiento de los que 48 no

realizaron un segundo mantoux.

En cuanto a la relacion de las personas que presentaron mantoux positivo con el circulo de
intimidad, en 22 casos (55% de los positivos) se encontraban en el primer circulo, 17
(42,5%) en el segundo y 1 (2,5%) en el tercero. Los mayores didmetros encontrados en la

dermorreaccion se dieron en el primer circulo (figs. 3 y 4).

En cuanto a los cuatro casos secundarios de enfermedad tuberculosa y su relacion de
intimidad con el caso indice, dos de los casos tenian una relacion intima (1° circulo) y los
otros dos una relacion frecuente (2° circulo). Tres de los casos eran menores de 5 afios

(75% de casos secundarios).

En nuestro estudio se vieron involucrados 55 contactos laborales (41,66%) de los que 17
(30,91%) eran sanitarios, en este caso trabajadores del hospital. De todos los contactos

laborales 13 (23,63%) presentaban PPD positiva y uno de ellos fue caso secundario.

Un total de 37 personas presentaban factores de riesgo (28,03%), ocho de las cuales eran

menores de 5 afios de edad, y nueve entre 6 y 14 afos, el factor de riesgo que mas aparecid
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fue la DM que se encontr6 en 10 personas (27,03% de los que presentaban algtin factor -

7,58% del total-).

En cuanto al cumplimiento del programa de control, no iniciaron estudio 5 personas
(3,79%); de las personas con primer mantoux positivo 8 personas (20% de los positivos)
no continuaron el programa por distintos motivos (no realizaron rx y/o no realizaron
TILT); de las personas con primera prueba negativa 48 (55,17% de los negativos) no
realizaron la 2* prueba, 47 no realizaron rx; de los que realizaron la 2* prueba, los que
fueron positivos (seroconversion) realizaron TILT, pero de los 37 que volvieron a dar
resultado negativo 17 (45,95% de los negativos en 2% prueba) no realizaron ningin
tratamiento. Por tanto, 54 personas (40,9%) completaron de forma correcta el programa, y
78 personas (59,1%) abandonaron el mismo en alguno de sus pasos (figura 5: arbol de

cumplimiento del programa).

Al analizar la asociacion de pertenecer a uno u otro tipo de contacto con la presencia de
prueba de mantoux positiva, padecer estatus de infectado o ser enfermo, mediante un
disefio de cohorte con el célculo de los correspondientes Riesgos Relativos (RR), se
observo una gradacion en las probabilidades de que los contactos presentaran una
prueba de mantoux positiva, un estado de infeccién o un estatus de enfermo, las cuales
aumentan cuanto mas estrecho ha sido el contacto, siendo mucho mas elevadas en los

contactos del circulo 1 que en el 2 y de éste con respecto al circulo 3.

Asi, el riesgo de presentar una prueba de mantoux positiva en los contactos del circulo 1
o del 2 con respecto a los del circulo 3 es casi 8 veces superior para los del circulo 1, con

un riesgo relativo (RR) de 7,92, y de 5 veces para lo del circulo 2, con un RR de 5,56.
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La probabilidad de presentar un estado de portador en los contactos de los circulos 1 y 2

con respecto al 3, fue respectivamente de casi 7 'y 5 veces superior, con valores del RR de

6,34 y 4,88.

La probabilidad de presentar un estatus de enfermo en los contactos de los circulos 1 y 2
con respecto al 3, seria “infinita” al no detectarse ningun enfermo entre los contactos del
circulo 3. Por ello el RR entre los contactos de circulo 1 con respecto a los del circulo 2

fue de 3,54 (tabla 1).
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Discusion

En nuestra revision se realizd estudio de contactos a una media de 6 personas por cada
caso, el doble que en otros estudios que encontraron una media de 3,3 por caso en el afio
2004 o de 6 en todo el periodo de estudio (1999-2004) (18) o de 4,4 contactos por caso en
un estudio fuera de nuestras fronteras (19). Comparando nuestro trabajo con el de
Toledano Sierra et al. (20), ellos encontraron una media de contactos por caso de 3,2, de
los cuales el 51% eran varones y presentaban una edad media de 33,6 afios, mas jovenes
que en nuestro trabajo. En este Gltimo estudio recogieron un 6,4% de contactos laborales
en contraposicién con nuestro trabajo en que fue de un 41,66%, seguramente esta sea la
causa de presentar nosotros una mayor media en los contactos por caso. En dicho trabajo
encontraron como factor de riesgo mas frecuente el tabaco (factor que en nuestro caso no
pudimos estudiar por razones ya explicadas), en cambio nosotros encontramos como mas

frecuente la DM (aparecio en tercer lugar en el caso de Toledano et al).

El porcentaje de infectados varia en los diversos estudios entre el 20 y el 57% de los
trabajos revisados (21) (22) (23) (20) (18), siendo en nuestro caso del 30,30% (tabla 2).
Posiblemente la diferencia en estos porcentajes pueda depender de la eleccion de los
contactos y del mayor o menor porcentaje de contactos en cada uno de los circulos (se
supone mayor prevalencia de infeccion si los contactos son mayoritariamente del primer

circulo y viceversa).

En nuestro estudio, con el analisis de la asociacion de pertenecer a uno u otro tipo de
contacto con la presencia de prueba de mantoux positiva, padecer estatus de infectado o
ser enfermo, mediante el disefio de cohorte con el célculo de los correspondientes
Riesgos Relativos (RR), y a tenor de los resultados ya mostrados, se observa que en los

contactos de casos de tuberculosis del area de Céceres, existe mayor riesgo de infeccion
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y enfermedad cuanto mas estrecho ha sido el contacto, lo que concuerda con la

epidemiologia y la historia natural de la enfermedad.

El estudio de contactos es esencial para la contencion de la epidemia de tuberculosis, junto
con el diagnostico y tratamiento precoces de la enfermedad, al objeto de cortar la cadena
de transmision. La prevencion de nuevas infecciones por M. tuberculosis y de su
progresion a la enfermedad es critica para reducir la carga de la misma y las muertes
producidas por la bacteria (2). El objetivo del estudio de contactos de las personas
proximas a un paciente con tuberculosis es la de cortar la transmision al encontrar casos de
infeccidn en personas subsidiarias de tratamiento para evitar el desarrollo de la infeccion a
la enfermedad, asi como diagnosticar y tratar de forma precoz a los enfermos hasta
entonces desconocidos, y que a su vez pueden ser origen de contagios nuevos al
comportarse como fuentes de infeccion (24). Podremos entender la importancia del estudio
de contactos si pensamos que al menos el 80% de los casos nuevos de tuberculosis son
debidos a la reactivacion de una infeccion latente, y casi todos estos casos se podrian

prevenir con el uso de tratamiento antibidtico de la misma (9).

Siguiendo las directrices del Programa de Prevencion y Control de la Tuberculosis en
Extremadura, el estudio de contactos se realizard siguiendo el esquema de los circulos
concéntricos segun que el contacto sea contacto intimo, frecuente o esporadico, de forma
que se ofrece al paciente con tuberculosis la posibilidad de delimitar quién considera €l que
debe ser estudiado por haber mantenido un contacto reciente estrecho. Pero no siempre la
eleccion de los contactos es tan sencilla, debemos considerar otros factores como el nivel
de endemia tuberculosa en el area de estudio, la metodologia usada en la realizacion del
trabajo o determinadas caracteristicas de los casos y contactos a estudio (12). A la hora de
decidir a quién se le haré el estudio hay que tener en cuenta quién se beneficiard de realizar

un tratamiento (25). Entre las personas subsidiarias de ser objeto de estudio se encuentran
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personas con contacto reciente, trabajadores de la salud, personas sin hogar, personas con
VIH/SIDA, personas afectas de neoplasias solidas, personas con silicosis, hemodializados,
con neoplasias hematologicas, en tratamiento con farmacos inmunodepresores,

gastrectomizados, o personas diabéticas entre otras (26) (27).

Para la realizacion del diagnodstico de ITL en nuestro estudio utilizamos la prueba de la
tuberculina (PT), prueba que lleva utilizdndose mas de cien afos, pero que conlleva una
serie de problemas a la hora de su aplicacion: errores de administracion y lectura,
subjetividad en la interpretacion de los resultados, interaccion de algunos constituyentes de
PPD con micobacterias ambientales y la vacuna BCG (M. bovis), 1o que puede dar lugar a
falsos positivos, falta de respuesta en pacientes con alteracion de la inmunidad celular (que
puede dar lugar a falsos negativos), y otros problemas como la molestia de una segunda
visita para la lectura o falta de privacidad, por lo que se estima que mas del 50% de las PT
estan mal puestas y/o mal interpretadas (28). En conclusion, la prueba de la PT presenta
una relativa baja sensibilidad ya que solo entre el 75 y el 90% de los pacientes con
tuberculosis confirmada presentan la prueba positiva, y carece de especificidad por la

interaccion con otras micobacterias (29).

Desde 2001 existe una nueva prueba diagndstica de infeccion tuberculosa, el IGRA
(interferon gamma release assay) basada en la respuesta especifica del interferon gamma
producido por los linfocitos CD4 frente a antigenos especificos de M. tuberculosis, por lo
que no interacciona con antigenos de otras micobacterias, incluida la BCG. Pero quiza esta
ventaja no es tanta si tenemos en cuenta los colectivos de alto riesgo en los que la en
lectura de la PT no se debe tener en cuenta el antecedente vacunal (28). En diversos
estudios se comparan ambas técnicas, por ejemplo Sharnm et al. (30) llegan a la conclusion
de que con ambas se consiguen resultados similares aunque ellos se decantan por la

utilizacion de la PT; o el caso de Horsbourgh quien al comparar su estudio con otros
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recogen datos para la prediccion de evolucion de la ITL a enfermedad utilizando uno u otro
método, encuentran sensibilidades para IGRA del 80-90% y especificidad del 56-83% y
para la PT del 90-100% y 29-39% respectivamente, aunque en este caso se decantan por la
utilizacion del IGRA sobre todo en aquellos casos en los que se prevea que la prevalencia
de la infeccion serd alta (9). Se sigue investigando con IGRA de tal manera que existe una
nueva version (QTF-Plus) que permitiria identificar la respuesta de células T CD4 y T
CDS, lo que podria aumentar la capacidad de detectar individuos inmunodeprimodos
infectados (10).. En cuanto a la utilizacion de una u otra técnica en el Plan de Prevencion y
Control de la Tuberculosis en Espafia (2016) del MSSSI (31) no se ofrece ninguna
recomendacion especifica, en cambio el Grupo de Estudio de Micobacterias si que ofrece

ciertas recomendaciones que también recoge Dominguez en su trabajo (10).

A medida que los circulos se van expandiendo, el estudio de contactos se va dificultando,
ya que puede producir una ampliaciéon enorme del nimero de posibles contactos afectando
al circulo de amistades, ambito laboral, etc. En nuestro trabajo se vieron involucrados 55
contactos laborales de los cuales uno fue caso secundario y se da la circunstancia de que
éste no fue incluido inicialmente en el estudio posiblemente por olvido o descuido del caso
indice. El sector sanitario se ve afectado con frecuencia por la atencion a enfermos con
tuberculosis y en ocasiones en estos pacientes se desconoce la existencia de la enfermedad
lo que aumenta el riesgo de este colectivo al producirse un contacto de forma desprotegida
o0 en servicios no preparados para ello. En nuestro trabajo se realizé estudio de contactos
por esta circunstancia a 17 trabajadores por parte del Servicio de Riesgos Laborales, de los
cuales uno resultd positivo para la PT. Algunos autores estiman que estos trabajadores
tiene mayor riesgo de desarrollar enfermedad tuberculosa que la poblacion general por lo
que recomiendan acciones de screening para conocer la situacion previa de los mismos

(32) (33).
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Una de las preocupaciones en cuanto a tuberculosis y estudio de contactos es siempre la
poblacion infantil, que en Espafia presenta tasas de enfermedad tuberculosa de 5
caso0s/100.000 nifios de 5-14 afios y 13 casos/100.000 nifios menores de 4 afios (34), por lo
que es una poblacidon especial a tener en cuenta a la hora de incluir en un estudio de
contactos, sobre todo aquellos nifios procedentes de zonas de alta prevalencia, contactos
intimos de caso indice y nifios inmunodeprimidos. En nuestro caso se realizd estudio a 16
nifios de los que 9 tenian entre 5-14 afios y 7 eran menores de 5, entre los que se
encontraban tres de los casos secundarios reportados por nosotros. El grupo Previnfad
propone una serie de recomendaciones para el estudio de contacto de estos nifios: no
realizar cribado universal, realizar cribado en grupos de riesgo utilizando la PT como
primera prueba y el IGRA en caso de positivos con antecedentes de vacunacion (35). En
estos pacientes ademas la mayoria de autores recomiendan la utilizacion de
quimioprofilaxis primaria en todo nifio contacto de adulto enfermo y PT negativa durante
dos meses suspendiéndola si la segunda es también negativa o ampliandola a 6-9 meses (12

en caso de inmunodeprimidos) si es positiva (34).

Otro de los colectivos de enorme interés para la enfermedad tuberculosa y el estudio de
contactos es el de los inmigrantes. Este colectivo suele ser originario de zonas de alta
incidencia de tuberculosis y algunos autores consideran que han cambiado el patrén de
transmision de la enfermedad, de tal manera que se produjo un aumento entre los
inmigrantes del 28% en 2004 al 53,4% en 2007, mientras bajaba en la poblacion autéctona
(del 71,5% al 46,6%) (36). En nuestro trabajo no se han desglosado especificamente los
datos de este colectivo, pero varios de los casos estudiados pertenecian a ¢él. Cabe decir
también que en ocasiones es un colectivo de muy dificil estudio y seguimiento planteando
enormes dificultades para realizarlos por diversas razones, negativa a su realizacion, por su

condicion a veces ambulante, o a veces por la enorme ramificacion del estudio de
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contactos, por lo que maultiples autores coinciden en la necesidad de una estrecha
colaboracion entre distintos profesionales (clinicos, microbidlogos, epidemiologos, etc.) y
la utilizacién de trabajadores sociales, mediadores y agentes comunitarios para poder llevar
a cabo estos estudios (37) (38) (39) (36). En cuanto a las indicaciones de realizacion de
cribado de la tuberculosis, Salas defiende que las prioridades para el control de la
tuberculosis en esta poblacion deberia ser la misma que para el resto de la poblacion ya que
realizar un cribado a todos los inmigrantes recién llegados supondria la implantacion de

programas muy costosos y dudosa eficacia (11).

Otro de los grupos de gran preocupacion es el de los pacientes con VIH, ya que esta
condicién es un factor de riesgo importante para la reactivacion de la tuberculosis (40),
aunque en distintos estudios los resultados en cuanto a prevalencia de ITL en este colectivo
son dispares (12). Ademas de ser un colectivo en el que en ocasiones también es dificil la
realizacion de este tipo de intervenciones bien por su condicidon de transeuntes, por sus
conductas antisociales, o conductas de riesgo, con altas tasas de abandono de los
programas. En nuestro caso de ninguno de los tres pacientes VIH involucrados en el
estudio de contactos hay constancia de que completaran el protocolo. En un estudio de diez
hospitales espanoles, el 17,6% de estos pacientes no realizaron la PT por lo que estos
autores creen que se deberian reforzar las intervenciones para mejorar el control de la
tuberculosis en estos pacientes como por ejemplo el tratamiento directamente observado
(TDO), en el contexto de los programas de mantenimiento con metadona para personas

UDVP y medidas de apoyo social (41).

Con todo lo visto podemos decir que el estudio de contactos de enfermos de tuberculosis
es primordial dentro de un programa de control de la enfermedad, resultando ser estudios
de alta rentabilidad, tanto en zonas o paises de alta incidencia de la enfermedad como de

baja incidencia (22), permitiendo encontrar entre estos pacientes nuevos enfermos de

-23-



tuberculosis activa entre un 10 y un 20 % en los casos de zonas de alta incidenciayun 1 a
un 4% en zonas de baja incidencia (24), siendo estos estudios de alto rendimiento incluso
entre los contactos de enfermos con cultivo negativo y de pacientes con tuberculosis
extrapulmonar (14); todo ello a pesar de las limitaciones y dificultades para su realizacion
y teniendo en cuenta que un alto porcentaje de pacientes no lo completaran por distintas
causas como ocurre en nuestro caso que un 59,1% (78 personas) no lo terminaron y
estudios como el de Gallardo et al en el que un 45,6% no iniciaron TILT (tratamiento de
infeccion tuberculosa) (42) o en otro trabajo en el que detectaron adherencias al TILT en
aproximadamente el 85% cuando se utilizaba isoniazida (43). Como apuntaban Cayla y
Orcau hace afios, respecto a los estudios de contactos, queda pendiente, entre otras cosas,
mejorar la cobertura de los mismos (44). Escasa cobertura que también se documenta en
otro trabajo apuntando que esta puede condicionar los resultados en términos de

efectividad para erradicar el proceso y la eficiencia de la intervencion (20).

En una reciente revision, Dominguez et al (10), ofrece las recomendaciones mas recientes
en cuanto al método diagndstico (PPD/IGRA) que se debe utilizar en un estudio de
contactos, asi como las distintas pautas del TILT (eleccion del medicamento, monoterapia
o tratamiento combinado), de modo que se deben individualizar, para intentar mejorar las
coberturas y adherencias de los distintos colectivos involucrados en un estudio de

contactos.
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Conclusiones

Implementar una estrategia para la realizacion de los estudios de contactos es fundamental
para mejorar el control de la enfermedad. Estos estudios son altamente rentables a pesar de
la gran dificultad de su realizacion que conlleva a la pérdida de gran cantidad de
informacion de contactos o a la eleccion de contactos no necesariamente importantes. Se
necesita individualizacion tanto en el estudio como en el tratamiento para aumentar
coberturas y minimizar las pérdidas a lo largo del seguimiento de todo el protocolo.
También es importante la cooperacion entre los distintos profesionales y la utilizacion de
mediadores y agentes sociales en poblaciones de alto riesgo o inmigrantes. La recogida y
almacenamiento de toda esta informacion es también fundamental para su utilizacion
posterior para mejorar y actualizar los protocolos ya que como se ha dicho la mayoria de
los casos de tuberculosis actuales en zonas de baja incidencia son debidos a pacientes que

han sido contactos previos.
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Tablas v Figuras

Tabla 1. Resultado del estudio de contactos por circulo. Numeros absolutos, porcentajes

sobre el total de contactos estudiados v riesgo relativo (*).

Circulo | Contactos Mautoux + Infectados Enfermos
estudiados | n° %0 RR | n° %o RR [ n°| % | RR
1 50 22 | 44,00 | 7,92 | 19 | 38,00 | 6,84 | 3 | 6,00 | 3,54
2 59 17 | 28,81 | 5,19 | 16 | 27,12 | 488 | 1 | 1,69 | 1,00
3 18 1|55 [ 1,00 1 | 556 | 1,00 0 | 0,00 | nc
Todos 127 40 | 31,50 | -- | 36| 28,35 | -- 4 | 3,15 | --
(*) Notas:

- No se incluyen los 5 contactos que no pudieron ser estudiados.

- Los porcentajes se calculan sobre los contactos estudiados.

- El Riesgo Relativo se calcula tomando como indice (valor 1) el valor del circulo 3 para
el riesgo de tener la prueba de mantoux positiva y para el riesgo de ser infectado, y el

valor 2 para el riesgo de ser enfermo al ser éste 0,00 en el circulo 3.
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Tabla 2: Comparacién de nuestros resultados de las variables analizadas con los obtenidos en

varios estudios.

Criado J. Curso (20)Toledano (18) Alvarez (19)Farga 'V,
Diplomado Salud et al. Castillo et al. Pickett V
Publica. 2018 2011 2011 2012
Media 6 3,2 3,3 4.4
contactos/caso
Edad media 43,14 33,6 (**)- -
(aios)
V/M (%) 38,64/61,36 51,1/48,9 62,1/37,9 -
Fac. riesgo mas DM Tabaco - -
frecuentes
Infectados (%) 30,30 20 56 53,3
Casos 3,04 1,7 19 2,2
secundarios (%)
Contactos 39,4 10,9 70,4 -
Intimos (%)
Contactos 41,66 6,4 - -
laborales (%)

(*) DM: Diabetes mellitus;

(**) -: Datos no contrastados
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Figura 1: Incidencia de la tuberculosis respiratoria en Espaiia, Extremadura v provincias

de Badajoz v Caceres durante el periodo 1982-2015 (*)

Tuberculosis respiratoria. Casos declarados de 1982 a 2015.

Tasas Tasas por cien mil habitantes.
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(*) Fuente tomada del Boletin Epidemiologico de Extremadura (4)
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Figura 2: Esquema del estudio de contacto segun los circulos concéntricos y algoritmo

de realizacion del estudio de contactos(*)

7.1.1. Eleccién de los contactos para su estudio. Esquema en circulos

concéntricos:

Ocio Caso Trabajo
Sociales indice Escuela

v

Primer circulo: Contacto intimo diario, mayor a 6 horas/dia.
Segundo circulo: Contacto frecuente, menos de 6 horas/dia.
Tercer circulo: Contacto esporadico, no diario.

COMO REALIZAR EL ESTUDIO DE CONTACTOS

Sospecha de TBC bacilifera

| Identificacién de contactos |

Reallzacmn

H

Valorar
Quimioprofilaxis
1a

/
S

Valorar
@ @ Qmmloproflla}us / \
Interrumpir Tratamiento de la
Quimioprofilaxis Especializada enfermedad

(*)Fuente: Tomado del Programa de prevencion y control de la tuberculosis de

g
©

@./

I<_

Extremadura (16).
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Figura 3: Diagrama de sectores que muestra la relacion entre los circulos de intimidad

(circulos concéntricos) v la aparicion de dermorreaccion(*).

Relacion Mantoux +/ Circulo de intimidad

1(2.5%)

[

17(42.5%)
22(55%)

E®F @]

Relacion Mantoux -/ Circulo de intimidad

28(32,2%) ——

42(45,3%)

E®F @]

(*) E: contacto esporadico (no diario); F: contacto frecuente (diario menor de 6 horas

diarias); I: contacto intimo (diario mayor de 6 horas diarias).
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Figura 4: Relacion encontrada entre el didametro de la dermorreaccién v el circulo de

intimidad (¥).

o0
20
70
Go
a0

a0
20

10
ol a0 em ow Bl s II - Ill il =« = 5 en = u 0 =
o 2 3 & ¥ 8 9 10 11 12 13 15 17 18 19 20 22 24 25 28

Forcentaje prueba de mantoux

Diametro de la dermaorreaccian (mm)

ENF M|

(*) E: contacto esporadico (no diario); F: contacto frecuente (diario menor de 6 horas

diarias); I: contacto intimo (diario mayor de 6 horas diarias).
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Figura 5: Arbol de cumplimiento del protocolo.

Contactos (132)

1°" Mantoux

\4

Positivo (+)

\ 4

Negativo (-)

(40)

Rx: Realiz: 33
NR: 7

v

v

TBC (4)

ITBL (36)

A 4

\ 4

Tt2 Realiz: 4

Tt? Realiz: 28
NR: 8

(87)

NR: 47

Rx: Realiz: 40

22 Mantoux

\ 4

No Realizado

(5)

A

(2)

Positivo (+)

A

v

Negativo (-)
(37)

Tt? Realiz: 2

v

Tt2 Realiz: 20
NR: 17

A

No Realizado
(48)

Rx: radiografia; TBC: tuberculosis; ITBL: infeccidn tuberculosa latente; Realiz: realizado; NR: no realizado
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