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RESUMEN

La enfermedad tuberculosa continla planteando un importante problema de salud publica y es
la principal causa de mortalidad en las personas infectadas por el VIH. Las pruebas de esputo
convencionales, basadas en microscopia y cultivo, requieren tiempo y recursos, no identifican

enfermedades extrapulmonares.

Se realizé un estudio observacional, tipo descriptivo, transversal, analitico, prospectivo se realizé
en el Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales, se incluyeron 73 pacientes portadores de VIH, con
sintomatologia de TB a los que se le realiz6 la prueba de LAM como método diagnéstico para
dicha patologia, dicho estudio tenia como objetivo determinar la utilidad del lipoarabinomanano
para diagndstico de TB en pacientes con VIH atendidos en el HEODRA en periodo septiembre
2022 a diciembre 2023, ademas de conocer sus caracteristicas sociodemogréficas y clinicas,
principales sintomas presentados, la correlacion que presentaron los diferentes métodos
diagndsticos y los principales tipos de TB diagnosticadas.

Se obtuvieron como resultados predominio de TB en pacientes masculinos, con edades entre 24
y 35 afios, heterosexuales; en cuanto a las caracteristicas clinicas el 100% de los pacientes se
encontraban recibiendo tratamiento TARV, y presentaban conteo de CD4 menor de 200 y carga
viral mayor de 1000. El sintoma clinico que predominé fue tos, fiebre se presenté en menor
porcentaje y no present6 significancia estadistica; se reportan casos con sintomas no comunes
gue obtuvieron LAM positivos al ser estudiados. Se encontrd correlacion entre los métodos
diagnésticos para TB predominando correlacién entre LAM positivo y cultivo. Y se lograron
diagnosticar mas casos de TB Extrapulmonar de las cuales sobresalieron la TB miliar y TB

meningea.

Se logré concluir que LAM es un método diagnostico (til para detectar y diagnosticar Tb en sus

diferentes tipos de presentaciones.

Palabras Claves: VIH, tuberculosis, lipoarabinomanano.



CARTA DE AUTORIZACION DEL TUTOR

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE NICARAGUA — LEON

AREA DE CONOCIMIENTO DE CIENCIAS MEDICAS

Leodn, febrero 2024.

Autoridades Areas De Conocimiento De Ciencias Medicas
UNAN- Ledn.

Mediante la presente hago constar que he supervisado y revisado el trabajo monografico titulado:
“Utilidad del lipoarabinomanano para diagnéstico de TB en pacientes con VIH atendidos
en el Hospital Escuela Dr. Oscar Danilo Rosales Arguello en el periodo septiembre 2022 a
diciembre 2023” realizado por la Dra. Crystel Elena Zeleddn Rojas. Estudio que sigue la linea

de investigacion de la facultad de ciencias médicas.

Basado en ello doy mi aprobacion para que pueda ser presentado y defendido como trabajo

monogréfico para optar al titulo de especialista en medicina interna.

Sin mas a que referirme me despido de usted.

Atentamente,

Dr. Norlafido José Chéavez Durén
Especialista en Medicina Interna

Sub Especialista en Infectologia
UNAN- Leon.

Cc. Archivo



DEDICATORIA

A mis Padres, que sin su apoyo incondicional no hubiera logrado culminar mi carrera

profesional.

A mi Abuelita, por haber ayudado a mi formacién como profesional.

A mi Hermano, por el apoyo y paciencia durante estos afos.

A Kevin Lugo, por ayudarme y apoyarme en mi camino como residente.

A mis Docentes, por ser pilares de ensefianza.



AGRADECIMIENTO

Agradezco a Dios, por haberme brindado sabiduria y perseverancia para terminar esta etapa
de mi formacion.

A mi familia, por el apoyo incondicional en todos mis estudios académicos.

A Dr. Norlando José Chavez Duron, por haberme guiado, asesorado, y brindado su tiempo
para la realizacion de esta investigacion.



INTRODUCCION

La enfermedad tuberculosa continla planteando un importante problema de salud
publica y es la principal causa de mortalidad en las personas infectadas por el virus de la
inmunodeficiencia humana (VIH). La infeccién por VIH aumenta considerablemente el riesgo
de desarrollar tuberculosis incluso antes de que disminuyan los recuentos de células T CD4+.
La coinfeccién proporciona ventajas reciprocas a ambos patégenos y conduce a la
aceleracion de ambas enfermedades. En las personas coinfectadas por el VIH, el diagndstico
y el tratamiento de la tuberculosis son particularmente dificiles. La intensificacion de la
integracién de los programas de control del VIH y la tuberculosis tiene un impacto en la
reduccién de los retrasos en el diagnéstico, el aumento de la deteccion temprana de casos,
el inicio rapido del tratamiento y, en Ultima instancia, la reduccién de la transmision
(Padmapriyadarsini C, 2018).

En términos clinicos, el diagndstico de tuberculosis es mas complejo en personas
infectadas por el VIH porque esta puede presentarse de manera diferente, involucrando una
enfermedad extrapulmonar con mayor frecuencia. Las pruebas de esputo convencionales,
basadas en microscopia y cultivo, requieren tiempo y recursos, no identifican enfermedades
extrapulmonares y conducen a altas tasas de pérdida durante el seguimiento y tratamiento

perdido (Padmapriyadarsini C, 2018).

La baciloscopia es la prueba mas ampliamente usada en el mundo para el diagnostico
de la tuberculosis, la cual se caracteriza por ser sencilla y rdpida para detectar la presencia
del bacilo mediante valoracién microscépica de una muestra de la lesion. La muestra mas
examinada es el esputo, por corresponder a una lesion pulmonar que se relaciona con el tipo
tuberculosis pulmonar, que es la mas frecuente. Tiene una sensibilidad entre 70% a 95%
(Marisol Jaramillo-Grajales PhD1, 2018).

El cultivo al lado de la baciloscopia, para el diagnéstico bacteriolégico de la
tuberculosis, debe de complementarse. El cultivo es una técnica que tiene mayor sensibilidad
(70-90%), ya que basta que existan mas de 10 bacilos/ ml.,, en muestras digeridas y
concentradas, para que sea positivo. La baciloscopia solo utiliza 0,01 ml. de la muestra,

efectuando un extendido de unos 10.000 campos microscoépicos, de los cuales, en el mejor



de los casos, solo se leen 100 a 200 campos; en cambio, los cultivos procesan 0,1 ml. de

expectoracion (Gupta Wright, 2019).

El ensayo Xpert mycobacterium tuberculosis/rifampicina (MTB/RIF) es un ensayo
rapido basado en la reaccién en cadena de la polimerasa, que detecta en muestras clinicas,
en menos de 2 horas, la presencia de Tuberculosis micobacteriana ADN complejo y

mutaciones asociadas con la resistencia a la rifampicina (Helb D, 2020).

El ensayo de lipoarabinomanano en orina de flujo lateral detecta lipoarabinomanano,
un lipopolisacérido presente en las paredes celulares de las micobacterias, en personas con
enfermedad de tuberculosis activa. La OMS identifica el ensayo LAM como una herramienta
utilizable para ayudar a diagnosticar la tuberculosis en pacientes VIH positivos que presentan
signos y sintomas de tuberculosis (pulmonar y/o extrapulmonar) o que estan gravemente
enfermos (Helb D, 2020). Aunque este ensayo tiene una sensibilidad mas baja que otros
métodos para detectar tuberculosis en adultos con VIH, su uso en combinacion con otras
pruebas puede aumentar la tasa de diagndstico en personas con VIH, particularmente en

aguellas con recuentos bajos de células CD4 (HELB D, 2020).
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JUSTIFICACION

La tuberculosis es un problema de salud importante en varios paises, y se necesitan con
urgencia algoritmos de diagndéstico efectivos para su uso en pacientes positivos para el virus de
la inmunodeficiencia humana (VIH). El virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) puede
aumentar hasta 26 veces el riesgo de TB activa, lo que conduce a manifestaciones clinicas
atipicas de esta ultima, complica ain mas el diagnéstico, el tratamiento y, en ultima instancia,

afecta su prondéstico (Padmapriyadarsini C, 2018).

A pesar que la OMS aun no recomienda el LAM como un método diagnéstico de primera
linea para la deteccion de tuberculosis activa en pacientes VIH, recomienda el uso de LAM en
pacientes VIH positivos con recuentos de CD4 inferiores a 100 células/ul, independientemente
de los signos y sintomas de la TB.(9) Muchos estudios de ensayos han demostrado su utilidad
en el diagnéstico de TB y en la reduccion de la mortalidad en pacientes VIH positivos con
sintomas de TB gravemente inmunocomprometidos. (10). En una revision sistematica reciente,
la sensibilidad y especificidad de LAM en pacientes ambulatorios, independientemente de sus
sintomas de TB, fue del 31 % y 95 %, respectivamente (hanifa¥, 2019).Sin embargo, la mayoria
de estudios de este tipo se han realizado en Africa, dado que es el continente donde existe una
gran incidencia de pacientes con VIH y TB, dejando casi a un lado estudios de este tipo en
América. (hanifaY, 2019).

En 2022, 1,3 millones de personas murieron de tuberculosis (entre ellas, 167 000
personas con VIH). Latuberculosis es lasegunda enfermedad infecciosa mas
mortifera después de la COVID-19 y por delante del VIH y el sida (OMS, TUBERCULOSIS,
2023)

Dado que en Nicaragua no se ha realizado ningun estudio de este tipo y magnitud, aun
teniendo una poblacién considerable de paciente VIH positivos que diariamente se ingresan en
nuestras unidades hospitalarias por infecciones oportunistas como la TB, que desde su ingreso
son dificiles de diagnosticar por el tiempo de espera para obtener resultado de métodos
diagnésticos conocidos, consideramos que la presente investigacion pretende conocer la utilidad
del lipoarabinomanano en orina de flujo lateral en pacientes de sala de infectologia y Clinica de
Atencidn Integral para pacientes portadores de VIH en el Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales

Arguello en Ledn, Nicaragua en el periodo entre septiembre 2022 — enero 2023 (hanifaY, 2019).
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ANTECEDENTES

En la India, en 2022, Acharya S, realizé un estudio a 2.390 pacientes VIH positivos, la
mayoria (74,5 %) tenia CD4 entre 101 y 200 células/mma3. el 8,4% tenian sintomas de TB y el
88,0% estaban en TAR. La proporcién general de pacientes con resultados positivos de LF-LAM
en orina fue del 6,4 %. Entre PVVIH con CD4 100 células/mm3, la positividad fue del 43,0% y del
7,7% en pacientes sintomaticos y asintomaticos, respectivamente. Entre PVVIH con un CD4>100
células/ mm3, la positividad fue del 26,7% y 2,7% en pacientes sintomaticos y asintoméaticos
respectivamente. La positividad de LF-LAM en orina fue mayor entre pacientes hospitalizados,
en inicio de TAR durante <6 meses, sintomaticos y en estadio clinico Illl/IV de la OMS de

enfermedad por VIH en comparacion con las categorias de referencia (Acharya S, 2022).

En 2020, Huerga H, en Malawi, realiz6 un estudio a 485 pacientes incluidos, de los cuales
171 (35,3%) tenian CD4 200 y 32 (7,2%) estaban graves. LAM fue positivo en el 24,9 % de los
pacientes con CD4 200 (50 % LAM grados 2-4) y en el 12,5 % con CD4 de menos de 200 (12,8
% LAM grados 2— 4). Xpert fue positivo en el 14,1% (44/312). Entre los pacientes con Xpert
positivo, la positividad de LAM fue del 56,7 % (CD4 menor de 200) y del 42,9 % (CD4 mayor a
200). De los pacientes sin un resultado Xpert, el 13,4% (23/172) fueron LAM positivos (es decir,
pacientes potencialmente perdidos). En general, la mortalidad fue del 9,2% (44/478). Los
pacientes LAM positivos mas pronunciados tuvieron una mortalidad mas alta que los LAM
negativos (grados 2—4: 36,0 %; grado 1: 9,1 %; negativos: 7,4 %). Pacientes LAM positivos con
CD4 menos de 200 células/mma3 tenia un mayor riesgo de mortalidad que los LAM negativos
(razdn de riesgo ajustada: 3,2, intervalo de confianza del 95%: 1,4 a 7,2), por lo que se concluyé
gue la prueba de orina-LAM puede ser Gtil para el diagnostico de TB en pacientes sintoméaticos
de TB con VIH sin recuento de células CD4 (Shah M, 2019).

En Kenia, el afio 2017, Ferlazzo G., realiz6 un estudio De los 474 pacientes incluidos, el
44,1 % estaba gravemente enfermo, el 69,6 % tenia CD4<200 células/pl, el 59,9 % habia iniciado
TAR, el 23,2 % no podia producir esputo. LAM, baciloscopia, Xpert y cultivo de esputo fueron
positivos en el 39,0% (185/474), 21,6% (76/352), 29,1% (102/350) y 39,7% (92/232) de los
pacientes analizados, respectivamente. De 156 pacientes con TB confirmada. El 65,4% fueron

LAM positivos. De los clasificados como no TB, el 84,0% fueron LAM negativos.
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La TB se encuentra dentro de las primeras diez causas principales de muerte en todo el
mundo, registrandose 4500 defunciones y aproximadamente 30,000 personas que contraen esta
enfermedad diariamente. México ocupa el tercer lugar en América Latina en incidencia de TB
pulmonar y TBEP, presentando 23,000 casos en el afio 2017, el 80% de ellos de localizacién
pulmonar y el 20% extrapulmonar. La poblacién de 15 a 45 afios es la mas afectada,
observandose una mayor mortalidad en adultos mayores e incrementandose este si
existen factores de riesgo3. En cuanto a las regiones fisicas del cuerpo humano de la
afectacién de la TB, la localizacién mas frecuente es la pulmonar, con un 80.7%,
seguida de la TBEP con un 17.7% y la meningea con un 1.6%, predominando en los

hombres (Alejandro Hernandez-Solis, 2023)

En Estados Unidos se calcula que hay 13 millones de personas infectadas con M. tuberculosis,
y en 2020, habia 7 174 casos activos informados (un descenso respecto a los afios previos), esta
aparente disminucion de los casos activos puede atribuirse a la interrupcion de la deteccién y la

notificacién durante la pandemia por COVID-19 (Fitzpatrick, 2023)

A pesar de que la regién de las Américas solo representa el 3,4 % de todos los casos que se dan
en el planeta, se reporta que hay una incidencia que se incrementa lentamente; su incidencia es
de 29 casos por cada 100.000 personas, aungue incluye a paises como Haiti y Peru, donde la
incidencia de TB llega hasta 168 y 116 casos por cada 100.000 habitantes, respectivamente
(OMS, TUBERCULOSIS, 2023)

En Nicaragua, anualmente se diagnostican entre 2,300 y 3,000 nuevos casos de los cuales el
65% dan positivo a la prueba de baciloscopia. La tasa nacional de incidencia de TB en todas sus
formas es de 34,9 por 100,000 habitantes de los cuales, los casos de TB con baciloscopia positiva
son de 22,9 por 100,000 habitantes; sin embargo, no hay datos de registros de utilizacion de

LAM como medio diagnéstico (Rosales, 2016)


https://www.scielo.org.mx/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S2444-054X2023000100131#B3
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) puede aumentar hasta 26 veces el riesgo
de TB activa, lo que conduce a manifestaciones clinicas atipicas de esta Ultima, complicando el

diagnéstico, tratamiento y pronéstico de los pacientes (Padmapriyadarsini C, 2018).

El diagndstico clinico de la tuberculosis es dificil de establecer. A tal punto que se le ha
catalogado como la gran simuladora, presentdndose muchas veces bajo la forma de cuadros
clinico — radioldgicos completamente atipicos e inusuales, que desconciertan al médico en
cuanto a la orientacion diagnoéstica. Por lo tanto, los hallazgos clinicos y radiolégicos que se
observan en los pacientes tuberculosos, no aportan siempre datos patognomanicos que permitan
su diagndstico (Gupta Wright, 2019)

La OMS aun no recomienda el LAM como un método diagnéstico de primera linea para
la deteccion de tuberculosis activa en pacientes VIH, pero recomienda el uso de LAM en
pacientes VIH positivos con recuentos de CD4 inferiores a 100 células/ul, independientemente
de los signos y sintomas de la Tuberculosis. (hanifaY, 2019). La falta de estudios sobre este tema
en América Latina y principalmente en Nicaragua, asociado a un incremento de pacientes nuevos
con diagnosticos de VIH positivo en nuestro pais, asociados a un mal uso de antirretrovirales y

la invasion de infecciones oportunistas como la TB, planteando la siguiente pregunta:

¢,Cudl es la Utilidad del lipoarabinomanano para diagnostico de TB en pacientes
con VIH atendidos en el Hospital Escuela Dr. Oscar Danilo Rosales Arguello en el periodo
septiembre 2022 a diciembre 20237
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HIPOTESIS ESTADISTICA

Ho: La prueba de lipoarabinomanano en orina de flujo lateral es un método util para el

diagnéstico de Tuberculosis en pacientes portadores de VIH.

Ha: La prueba de lipoarabinomanano en orina de flujo lateral No es un método Util para

el diagnostico de Tuberculosis en pacientes portadores de VIH.
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OBJETIVOS

Objetivo general

Determinar la utilidad del lipoarabinomanano para diagndéstico de TB en pacientes con
VIH atendidos en el Hospital Escuela Dr. Oscar Danilo Rosales Arguello en el periodo septiembre
2022 a diciembre 2023.

Objetivos Especificos

1) Determinar las caracteristicas sociodemogréficas y clinicas de la poblacién a estudio.

2) Correlacionar la prueba de lipoarabinomanano en orina de flujo lateral entre los
principales métodos de diagndstico para TB en la poblacion a estudio.

3) lIdentificar los principales tipos de TB diagnosticados por medio de la prueba de

lipoarabinomanano en orina de flujo lateral en la poblacién a estudio.
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MARCO TEORICO

Definicién de VIH

El virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH) es un lentivirus, género de la familia de los
retrovirus, el cual causa la infeccidén por VIH. El virion contiene informacion genética bajo la
forma de ARN proteico por una envoltura de la membrana. Los retrovirus insertan su
informacion genética en las células huéspedes por acciones de la transcriptasa reversa
(Bjerrum S, 2019)

Un virion de VIH tiene una forma aproximadamente esférica, con un diametro
aproximado de 80 nm (nandmetro). Esta constituido por 3 capas. La exterior es una bicapa
lipidica, en donde se encuentra la gp120, gp41, que actdan en el momento de la union del
virus a la célula CD4+, La capa intermedia esté constituida por un nucleocépside icosaédrica
la cual estd compuesta por ARN viral y nucleoproteina, que son la p6 y la p7, también se tiene
la pl7y p2 (Bjerrum S, 2019)

Complicaciones del VIH
Infecciones oportunistas

Las infecciones oportunistas, fueron las primeras manifestaciones clinicas que alertaron
a los médicos sobre la aparicion del sindrome de inmunodeficiencia adquirida (SIDA). Entre ellas

encontramos las siguientes:

A\ 4

Neumonia por Pneumocystis (PJP)
Encefalitis por Toxoplasma

Retinitis por Citomegalovirus (CMV)
Meningitis criptococica
Histoplasmosis

Hepatitis Cy B

Candidiasis

Sarcoma de Kaposi

Tuberculosis

YV V. V V V V V V VYV

Entre otros
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Estas se producen en promedio de 7 a 10 afios después de la infeccion por el VIH (Franco
JM, 2000)

La supresion viral duradera elimina la mayoria de las infecciones oportunistas, pero no
todas. La tuberculosis, la enfermedad neumocdcica y el dermatoma zdster son ejemplos de
enfermedades infecciosas que se presentan con mayor incidencia en personas con VIH
independientemente del recuento de CD4. Sin embargo, la probabilidad de que ocurra cada una

de estas varia inversamente con el recuento de CD4 (Franco JM, 2000).

Cuando ocurren ciertas infecciones oportunistas, sobre todo tuberculosis vy sifilis, pueden
aumentar la carga viral plasmética, lo que acelera la progresion del VIH y aumenta el riesgo de
transmisién del VIH (Franco JM, 2000).

» Neumonia por neumocystis jirovecii

La neumonia por Pneumocystis (PJP) es causada por Pneumocystis jirovecii, un hongo
ubicuo. Se ha cambiado la taxonomia del organismo; Pneumocystis carinii ahora se refiere
solo al Pneumocystis que infecta a las ratas, y P. jirovecii se refiere a las distintas especies
gue infectan a los humanos. Sin embargo, la abreviatura PJP todavia se usa para designar

neumonia por Pneumocystis (sefh.es, 2022).

Manifestaciones clinicas

En los pacientes con VIH, las manifestaciones mas frecuentes de la PJP son la
aparicion subaguda de disnea progresiva, fiebre, tos no productiva y malestar toracico que
empeora en dias o semanas. La neumonia fulminante observada en pacientes que no tienen

el VIH es menos comun entre los pacientes con VIH (sefh.es, 2022).

En casos leves, la exploracion pulmonar mientras el paciente esta en reposo suele ser
normal. Con el esfuerzo, se pueden observar taquipnea, taquicardia y estertores secos difusos
(celofan) (sefh.es, 2022).
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El neumotérax espontdneo en un paciente con infeccion por VIH debe suscitar la
sospecha de PJP. La cavitacion y el derrame pleural son infrecuentes en ausencia de otros
patégenos pulmonares o malignidad, y su presencia puede indicar un diagndstico alternativo
0 una patologia adicional. De hecho, aproximadamente del 13% al 18% de los pacientes con
PJP documentada tienen otra causa concurrente de disfunciéon pulmonar, como tuberculosis

(TB), sarcoma de Kaposi 0 neumonia bacteriana (sefh.es, 2022).

» Toxoplasmosis

La encefalitis toxoplasmatica (TE) es causada por el protozoo Toxoplasma gondii. La
enfermedad parece ocurrir casi exclusivamente debido a la reactivacién de quistes tisulares
latentes. En ocasiones, la infecciéon primaria se asocia con una enfermedad cerebral aguda o
diseminada. La enfermedad clinica es poco comun entre los pacientes con recuentos de linfocitos
T CD4 (CD4)> 200 células / pL. Los pacientes con recuentos de CD4 <50 células / pL tienen
mayor riesgo (Cantarelli L, 2022).

La infeccién primaria ocurre después de ingerir carne poco cocida que contiene quistes
tisulares o ingerir ooquistes que se han desprendido en las heces de los gatos y se han

esporulado en el medio ambiente, un proceso que toma al menos 24 horas (Cantarelli L, 2022).

Manifestaciones clinicas

Entre los pacientes con sida, la presentacién clinica mas comun de la infeccién por T.
gondii es la encefalitis focal con cefalea, confusién o debilidad motora y fiebre. Los pacientes
también pueden presentar manifestaciones no focales, que incluyen solo dolor de cabeza
inespecifico y sintomas psiquiatricos. Puede haber anomalias neurologicas focales en el examen
fisico y, en ausencia de tratamiento, la progresidén de la enfermedad da lugar a convulsiones,
estupor, coma y muerte. Puede ocurrir retino coroiditis, neumonia y evidencia de afectaciéon de

otros sistemas organicos multifocales, pero son raras en pacientes con sida (Cantarelli L, 2022)
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» Citomegalovirus

El citomegalovirus (CMV) es un virus de ADN de doble hebra de la familia de los herpes
virus que puede causar enfermedad diseminada o localizada de érganos diana en personas
con VIH con inmunosupresidén avanzada. La mayor parte de la enfermedad clinica ocurre en
individuos previamente infectados con CMV que experimentan una reactivacién de la infeccion
latente. También puede producirse una infeccién con una nueva cepa (Suarez-Rivero B,
2021).

La enfermedad de 6rganos diana causada por CMV ocurre en pacientes con VIH e
inmunosupresiéon avanzada, tipicamente aquellos con recuentos de linfocitos T CD4+ (CD4)
<50 células/mm? que no estan recibiendo, adhiriendo o respondiendo a la terapia antirretroviral
(ART). Entre los tratados con ARV que han logrado el control virol6gico, un nuevo diagnéstico
de enfermedad de 6rganos diana por CMV es extremadamente raro. Se recomienda fondo de
0jo en todos los pacientes con CD4 menor de 100 células x mm3 que no iniciaron adn

tratamiento antirretroviral, incluso aunque estén asintomaticos (Suarez-Rivero B, 2021).

Manifestaciones clinicas

La retinitis es la manifestacion clinica mas comun de la enfermedad de érganos diana
por CMV en personas con VIH. Ocurre como enfermedad unilateral en dos tercios de los
pacientes en el momento de la presentacion, pero la enfermedad finalmente progresa a
bilateral en la mayoria de los pacientes en ausencia de terapia 0 recuperacion inmunitaria
(Suarez-Rivero B, 2021).

La retinitis periférica (es decir, fuera de las arcadas vasculares principales, sin
comprometer la macula o el disco 6ptico) puede ser asintomatica o presentarse con flotadores,
escotomas o defectos del campo visual periférico. Las lesiones retinianas posteriores,
especialmente las que inciden en la macula o el disco 6ptico, se asocian con disminucion de

la agudeza visual o defectos del campo visual central (Suarez-Rivero B, 2021).

La colitis ocurre en el 5% al 10% de los pacientes con sida y enfermedad de érganos
terminales por CMV. Las manifestaciones clinicas mas frecuentes son pérdida de peso, fiebre,

anorexia, dolor abdominal, diarrea y malestar. En el colon, y especialmente en el ciego, el
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CMV puede provocar una perforacion y presentarse como un abdomen agudo (Suérez-Rivero
B, 2021).

La esofagitis ocurre en un pequefio porcentaje de pacientes con sida que experimentan
enfermedad de érganos diana por CMV y causa odinofagia, hduseas y, en ocasiones, malestar

epigastrico o retro esternal, asi como fiebre (Suarez-Rivero B, 2021).

La enfermedad neurolégica por CMV incluye demencia, ventriculoencefalitis vy
polirradiculomielopatias. Los pacientes con demencia causada por encefalitis por CMV suelen

presentar letargo o confusion en presencia o ausencia de fiebre (Suarez-Rivero B, 2021).

La polirradiculomielopatia por CMV o mielitis transversa causa un sindrome similar a
Guillain-Barré caracterizado por dolor de espalda radicular, retencion urinaria, y debilidad
progresiva bilateral de las piernas. Los sintomas clinicos generalmente progresan durante
varias semanas e incluyen pérdida del control del intestino y la vejiga y paraplejia flacida
(Suérez-Rivero B, 2021).

» Criptococosis

La mayoria de las infecciones criptocécicas asociadas al VIH son causadas por
Cryptococcus neoformans, pero en ocasiones Cryptococcus gattii es la causa. Las estimaciones
actuales indican que cada afio, aproximadamente 280.000 casos de infeccion por criptococos en
personas con sida ocurren en todo el mundo, y la enfermedad representa el 15% de las muertes
relacionadas con el sida. En general, el 90% de los casos de criptococosis en personas con VIH
se observan en aquellas que tienen recuentos de linfocitos T CD4 (CD4) <100 células/mm. La

incidencia de la enfermedad ha disminuido sustancialmente entre las personas tratadas con ARV.

La OMS recomienda realizar un antigeno para criptococo en sangre en todos los
pacientes sin tratamiento antirretroviral que tienen enfermedad avanzada por VIH, definida por

un estadio clinico 3 0 4 o un CD4 menor de 200 células x mm3 (Valdés Cabrera F, 2015).
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Cuadro clinico

En personas con VIH, la criptococosis cominmente se presenta como una meningitis
subaguda o meningoencefalitis con fiebre, malestar y dolor de cabeza que se desarrollan
lentamente durante muchas semanas, con una mediana de aparicion de 2 semanas después de
la infeccién. Los signos y sintomas meningeos clasicos, como rigidez del cuello y fotofobia,

ocurren so6lo en un cuarto a un tercio de los pacientes (Suarez-Rivero B, 2021).

Algunos pacientes experimentan sintomas encefalopéticos, como letargo, alteracién de
la capacidad mental, cambios de personalidad y pérdida de memoria, que suelen ser el resultado
de un aumento de la presion intracraneal (PIC). Entre las personas que presentan meningitis
criptococica poco después de iniciar el TAR, el inicio de los sintomas puede ser mas agudo,
probablemente relacionado con el desenmascaramiento del sindrome inflamatorio de

reconstitucion inmune (SIRI) (Suarez-Rivero B, 2021).

También es posible una infeccion pulmonar aislada; los sintomas y signos incluyen tos y
disnea en asociacién con una radiografia de térax anormal, que tipicamente demuestra
consolidacion lobular, aunque se han informado infiltrados nodulares. La criptococosis pulmonar
puede presentarse como un sindrome de dificultad respiratoria aguda e incluso simular una

neumonia por Pneumocystis (Suarez-Rivero B, 2021).

» Histoplasmosis

La histoplasmosis es causada por el hongo dimoérfico Histoplasma capsulatum. Se adquiere por
inhalacién de microconidias que se forman en la fase micelial del hongo en el ambiente. La
diseminacion asintomética de la infecciébn mas all4 de los pulmones es comun y la inmunidad
celular es fundamental para controlar la infeccion. La inmunidad celular disminuida puede
conducir a la reactivacion de una infeccion focal inactiva adquirida afios antes; este es el presunto

mecanismo de aparicién de enfermedades en areas no endémicas (Lizarazo J, 2021).

Manifestaciones clinicas

En pacientes con VIH, las manifestaciones clinicas comunes de la histoplasmosis diseminada

progresiva incluyen fiebre, fatiga, pérdida de peso y hepatoesplenomegalia. Aproximadamente
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el 50% de los pacientes presenta tos, dolor toracico y disnea'®. Las manifestaciones del sistema
nervioso central (SNC), gastrointestinales (GI) y cutaneas ocurren en un porcentaje menor de

pacientes (Lizarazo J, 2021).

Los pacientes con histoplasmosis del SNC suelen presentar fiebre y cefalea, y si hay afectaciéon
cerebral, convulsiones, déficits neuroldgicos focales y cambios en el estado mental. La
enfermedad gastrointestinal generalmente se manifiesta como diarrea, fiebre, dolor abdominal y
pérdida de peso. Para pacientes con recuentos de CD4> 300 células/mm3, la histoplasmosis a
menudo se limita al tracto respiratorio y generalmente se presenta con tos, dolor toracico

pleuritico y fiebre (Lizarazo J, 2021).

» Hepatitis C

El virus de la hepatitis C (VHC) es un virus de ARN monocatenario; la prevalencia estimada
mundial de la infeccion por el VHC es del 2% al 3%, lo que se traduce en un estimado de 170
millones de personas infectadas, de las cuales aproximadamente 3,2 millones viven en los
Estados Unidos. Se han descrito siete genotipos distintos del VHC. Tanto el VIH como el VHC
pueden transmitirse por exposicion percutdnea a sangre o productos sanguineos, a través de las
relaciones sexuales y de una madre a su hijo; sin embargo, la eficiencia relativa de transmision

por estas rutas varia sustancialmente (Messina FA, 2022).

El VHC es aproximadamente 10 veces mas infeccioso que el VIH a través de la exposicion
a sangre percutanea y se ha demostrado que es viable durante semanas en jeringas. La
transmisién a través del uso de drogas inyectables sigue siendo el modo de adquisicion mas
comun, mientras que la transmision a través de hemoderivados contaminados es ahora poco
comun (Messina FA, 2022).

> Candidiasis

La candidiasis orofaringea y esofagica son frecuentes en pacientes con infeccién por
VIH. La gran mayoria de estas infecciones son causadas por Candida albicans, aunque
también se han notificado en los ultimos afios en todo el mundo infecciones causadas por

especies distintas de C. albicans. (Soriano V, 2021)
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La aparicién de candidiasis orofaringea o esofagica se reconoce como un indicador de
inmunosupresion y se observa con mayor frecuencia en pacientes con recuentos de linfocitos
T CD4 (CD4) <200 células/mm?, y la enfermedad esofagica ocurre tipicamente con recuentos
de CD4 mas bajos (Soriano V, 2021).

Manifestaciones clinicas

La candidiasis orofaringea se caracteriza por lesiones indoloras, de color blanco
cremoso, en forma de placa que pueden ocurrir en la superficie bucal, paladar duro o blando,
mucosa orofaringea o superficie de la lengua. Las lesiones se pueden raspar facilmente con
un depresor de lengua u otro instrumento. Con menos frecuencia, se pueden observar parches
eritematosos sin placas blancas en el paladar superior anterior o posterior o de manera difusa
en la lengua (Soriano V, 2021).

La candidiasis esofagica generalmente se presenta con dolor o malestar ardiente
retroesternal junto con odinofagia; ocasionalmente la candidiasis esofagica puede ser
asintomatica. El examen endoscopico revela placas blanquecinas similares a las observadas
con la enfermedad orofaringea. En ocasiones, las placas pueden progresar a ulceraciones
superficiales de la mucosa esofagica con exudados blanquecinos centrales o periféricos
(Soriano V, 2021).

En mujeres con infeccion por VIH, la vulvovaginitis por Candida generalmente se
presenta con flujo vaginal adherente blanco asociado con ardor y picazén de la mucosa de
gravedad leve a moderada y recurrencias esporadicas. En mujeres con inmunosupresion
avanzada, los episodios pueden ser mas graves y recurrir con mas frecuencia (Soriano V,
2021).

» Tuberculosis y VIH (TB/VIH)

Tuberculosis micobacteriana, el agente causal de la tuberculosis (TB), continda
planteando un importante problema de salud publica y es la principal causa de mortalidad en las

personas infectadas por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH). La infeccion por VIH



24

aumenta considerablemente el riesgo de desarrollar tuberculosis incluso antes de que
disminuyan los recuentos de células T CD4+. La coinfeccién proporciona ventajas reciprocas a
ambos patdégenos y conduce a la aceleracion de ambas enfermedades. En las personas
coinfectadas por el VIH, el diagndéstico y el tratamiento de la tuberculosis son particularmente
dificiles. La intensificacion de la integracion de los programas de control del VIH y la tuberculosis
tiene un impacto en la reduccion de los retrasos en el diagnéstico, el aumento de la deteccion
temprana de casos, el inicio rapido del tratamiento y, en Ultima instancia, la reduccién de la

transmisiéon (Vasquez de Azécar Y, 2021)

Patogénesis de la TB

Tuberculosis micobacteriana (MTB) ingresa a las vias respiratorias en forma de
aerosoles. Los macréfagos lo absorben en los alvéolos y luego forman granulomas después del
reclutamiento de células inmunitarias innatas y linfocitos especificos de antigeno. Tras la
respuesta inmunitaria del organismo, la TB sobrevive en granulomas en forma de infeccién
latente. La necrosis de macrofagos puede ser una etapa critica, que no solo promueve el
crecimiento extracelular de MTB sino también conduce al dafio de la matriz pulmonar, la
formacién de cavidades y la expulsion de un gran nimero de bacterias de las vias respiratorias,
lo que favorece la transmisién. Sin embargo, creemos que la fagocitosis de MTB por macrofagos
puede limitar su crecimiento. Al inhibir la apoptosis de los macrofagos, consumir linfocitos T CD4+
gue afectan la estructura funcional de los granulomas y otras respuestas inmunitarias complejas,
el VIH dificulta que el cuerpo limite de manera efectiva el crecimiento y la diseminacién de MTB,
y aumenta significativamente el riesgo de TB pulmonar activa y su transmision extrapulmonar
(Pettit AC, 2020).

Diagnoéstico de TB en pacientes VIH

Los pacientes con coinfeccién VIH-TB tienen baja inmunidad y menor carga bacteriana
en el esputo; por lo que sus manifestaciones clinicas y de imagen son mas atipicas. Las tasas
de deteccién de los métodos convencionales para la TB, como el frotis de esputo, el cultivo de
esputo, la prueba cutanea de la tuberculina y la prueba de liberacion de interferén (IFN)-y,
también son bajas. La investigacion de autopsias en Sudafrica mostré que hasta el 45,8% de los

pacientes infectados por el VIH no logran diagnosticar la TB antes de morir. Se han propuesto
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métodos de diagnostico rapido para la TB basados en muestras no respiratorias para mejorar la

eficiencia diagnéstica de la TB en personas infectadas por el VIH. (Peters JS, 2019).

Pruebas de deteccion de TB en personas infectadas por el VIH El ensayo de liberacion
de interferbn-gamma para MTB puede detectar IFN-y liberado por linfocitos T efectores
especificos, que es estimulado por antigenos de TB especificos. Las pruebas de deteccién de
TB rapidas, sensibles y de bajo costo son alin mas importantes en areas con una alta carga de
VIH y TB. Entre las PLWH, la proteina C reactiva (PCR) fue la primera prueba de deteccién de
TB econdmica, inmediata y eficaz (sensibilidad = 90 % y especificidad = 70 %) que cumplié con
los requisitos de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS). Sin embargo, el Xpert tiene valores
de sensibilidad y especificidad globales de 88 y 99% respectivamente, en cambio el BAAR tiene
una sensibilidad entre el 80-90% y una especificidad de 96-99%. Por otro lado, existen estudios
como el LAM recomendados por la OMS que presentan una sensibilidad y especificidad por

debajo de la media, sin embargo, es recomendada en ciertos pacientes (Peters JS, 2019).

Uso del lipoarabinomanano (LAM) en la deteccién temprana de TB

El lipoarabinomanano (LAM), el componente lipopolisacarido de la pared celular de MTB,
es un ensayo de bajo costo y de punto de atencién que se puede realizar en orina no tratada en
25 minutos. Una nueva generacion de lipoarabinomanano de flujo lateral (LF-LAM) ha optimizado
la sensibilidad de la deteccién de LAM en la orina. En 2019, la OMS recomendé explicitamente
el uso de LF-LAM en pacientes hospitalizados con VIH, independientemente de su recuento de
células T CD4+. La positividad de TB-LAM también es un factor de riesgo independiente de
mortalidad en personas con doble infeccién por VIH/TB. Se ha incorporado a las Ultimas guias

de paises como Malawi y Sudafrica como prueba de deteccion. (Gupta-Wright A, 2018).

El algoritmo de deteccién de casos (ICF) recomendado por la OMS consiste en una
deteccién basada en los sintomas seguida de una prueba de confirmacion usando Xpert MTB/
rifampicina (RIF) para todas las personas que dan positivo. (Gupta-Wright A, 2018) El algoritmo
puede excluir la TB a través de la deteccidn de sintomas, pero es dificil de aplicar en areas con

recursos limitados y una alta incidencia de TB debido a su alto costo
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Yoon et al. propuso un nuevo algoritmo ICF basado en CRP combinado con TB-LAM de
orina, Xpert de esputo o cultivo de esputo. El algoritmo podria aumentar la velocidad de
diagnéstico de TB y reducir los costos sin reducir la tasa de deteccidn de casos. La precision de
la prueba Xpert después de la deteccion de TB basada en CRP es similar, pero la cantidad de
analisis Xpert requerida para cada caso de TB es menos de la mitad. La adicién de TB-LAM no
mejord significativamente la eficiencia diagndstica en comparacién con el algoritmo ICF actual.
AUln asi, proporciond un diagndstico el mismo dia para el 26% de los pacientes avanzados con
VIH complicados con TB. La adicibn de cultivo de esputo a TB-LAM y Xpert aumenté
significativamente el rendimiento de ICF e identifico el 78 % de todos los casos de TB. (Gupta-
Wright A, 2018)

Tipos de tuberculosis y caracteristicas clinicas
e Tuberculosis pulmonar

Basicamente, el mecanismo de transmision es el siguiente: una persona enferma de
tuberculosis expulsa con la tos gran cantidad de secreciones respiratorias aerosolizadas y
contaminadas por el bacilo, las particulas mayores de 10 um son filtradas por la nariz, las
menores son retenidas por las diferentes estructuras respiratorias hasta las de 5 um, que
alcanzan el alvéolo®. Estas microgotas son capaces de vehiculizar de uno a 5 bacilos, suficientes
para establecer la infeccién®. Una vez el bacilo ha alcanzado el alvéolo es fagocitado por los
macrofagos alveolares, que son capaces de eliminar los microorganismos en un porcentaje
calculado en un 70% de todas las exposiciones a la infeccién; en el 30% restante, los bacilos

sobreviven y comienzan a multiplicarse (AL. Golpe Gomeza, 2022)

La evolucion habitual de las lesiones pulmonares es hacia la fibrosis y la calcificacién. Sin
embargo, en un reducido porcentaje de pacientes, estimado en un 5%, la enfermedad progresa,

produciéndose la denominada tuberculosis pulmonar (AL. Golpe Gémeza, 2022)

Manifestaciones clinicas

La tos es el sintoma mas frecuente. Inicialmente suele ser seca y, a la vez que se
desarrollan las lesiones necroéticas y cavitarias, se hace productiva. El esputo presenta en un

principio caracteristicas mucosas, con posterioridad se hace purulento, aunque raramente fétido,
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y suele presentar restos hematicos®. La hemoptisis fue clasicamente un sintoma muy sugerente
de tuberculosis, que causaba cerca de un 40% de las hemoptisis. En la actualidad ha disminuido
su frecuencia y tan sélo un 7-15% de las hemoptisis son debidas a tuberculosis (AL. Golpe
Gbmeza, 2022)

La presentacion clinica es muy variable, desde practicamente asintomatica o con
sintomas constitucionales, como astenia, anorexia, febricula y pérdida de peso, a un cuadro
florido con fiebre elevada, tos, expectoracion, sudacion nocturna profusa y quebrantamiento

severo (AL. Golpe Gémeza, 2022).

La fiebre es un sintoma importante y aparece en un 81% de los enfermos?, si bien hasta
un 50% de enfermos no la presentan en las fases iniciales y suele aparecer en pacientes con
lesiones extensas. Clasicamente presenta una variacion diaria caracteristica: esta ausente o es
baja durante la mafiana y se eleva durante la tarde, haciendo crisis durante la noche con sudacion

profusa (AL. Golpe Gémeza, 2022)

La disnea suele aparecer en fases tardias y suele asociarse a importantes destrucciones del
parénquima pulmonar. En cuanto al dolor toracico, cuando aparece suele indicar compromiso
pleural. Los sintomas constitucionales suelen aparecer en la enfermedad avanzada, si bien
pueden tener lugar en pacientes con lesiones pulmonares poco significativas si existe

compromiso de otros érganos (AL. Golpe Gomeza, 2022).

e Tuberculosis extrapulmonar

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) define la tuberculosis
extrapulmonar (TBEP) como aquella tuberculosis (TB) diagnosticada clinicamente y
confirmada por estudios bacterioldgicos que afecta a tejidos y drganos fuera del

parénquima pulmonar (Alejandro Hernandez-Solis, 2023).

La bacteria Mycobacterium tuberculosis es diseminada principalmente por el aire, por
las gotitas de Fligge que contienen el bacilo y pueden ser inhaladas por personas cercanas. El

desarrollo de la enfermedad ocurre en cuatro pasos: fagocitosis del bacilo, multiplicaciéon
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intracelular, fase latente e infeccion activa del pulmoén. Estos pasos pueden progresar hacia
diferentes situaciones clinicas: la curacion de la enfermedad, el desarrollo de la enfermedad, la
infeccion latente y la reactivacion o reinfeccion. Los bacilos de M. tuberculosis presentes en los
pulmones o los ganglios linfaticos pueden presentar una reactivacion e ingresar a la circulacion
sistémica, lo que origina una diseminacién extrapulmonar a diferentes sitios, como la pleura, el

pericardio o el peritoneo (Alejandro Hernandez-Solis, 2023).

Tipos de TB Extrapulmonar
Tuberculosis ocular

La incidencia es del 1.4 al 18% de las TBEP. Se puede adquirir por extension local directa,
afectando los ojos vy los tejidos orbitales circundantes. Las manifestaciones clinicas pueden ser
exoftalmos, afeccion unilateral, diplopia debido a alteracion del nervio craneal, dacrioadenitis,
abscesos, blefaritis cronica, conjuntivitis, tuberculomas, Ulceras, escleritis nodular y erosiones

corneales, entre otras (Alejandro Hernandez-Solis, 2023).
Tuberculosis cutanea

Tiene una incidencia del 1 al 1.5%. Se puede adquirir por inoculacion directa y se
caracteriza por manifestaciones clinicas como papulas inflamatorias, placas verrugosas, nédulos
supurativos, Ulceras crénicas y otras lesiones atipicas, con predominio en zonas como la cara, el
cuello y el torso. Existen dos tipos de TB cutanea: la endégena, que presenta tres subtipos
(orificial, escrofuloderma o lupus vulgar), y la exdégena, subclasificada en chancro tuberculoso y

tuberculosis cutanea verrugosa (Khadka P, 2018)
Tuberculosis intestinal

La TB abdominal es rara. Puede coincidir con cirrosis hepatica, carcinomatosis, sarcoma
y pacientes con didlisis peritoneal. Aparece como consecuencia de la reactivacion de la TB
latente diseminada por la ingesta de alimentos contaminados o la ingesta de esputo de la TB
pulmonar. Los sintomas son inespecificos, como dolor abdominal crénico, fiebre, pérdida de
peso, disminucion del apetito, diaforesis nocturna, deterioro del estado general, desnutricion,

diarrea y en ocasiones malabsorcion intestinal. Con frecuencia hay ascitis, bandas fibrosas y
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adherencias entre asas intestinales, y pueden presentarse complicaciones como obstruccion

intestinal, abscesos y hemoperitoneo (Flores, 2019)

Tuberculosis meningea

Con unaincidencia del 1 al 2%, se considera la diseminacién mas grave, ya que desarrolla
importantes complicaciones y secuelas neuroldgicas e incluso la muerte. Sus manifestaciones
son inespecificas, secundarias a la fibrosis meningea basilar y la inflamacién vascular: malestar
general, fatiga, anorexia, vomito, cefalea, cambios de la personalidad, paralisis de los nervios
craneales I, lll, IV, VI y VIII, accidentes vasculares cerebrales, convulsiones e hidrocefalia
secundaria a exudado tuberculoso que se acumula en la base cerebral; en las etapas finales se
caracteriza por ocasionar espasticidad y coma. Los signos meningeos pueden estar ausentes
(Mezochow, 2019)

Tuberculosis miliar

Estd causada por la diseminacion linfohematogena de los bacilos que puede ocurrir
durante la infeccion primaria con micobacterias o cuando hay una reactivacién de una infecciéon
latente. Se presenta en diferentes formas, pero la afectacion de mdultiples sistemas es una
caracteristica comun, siendo los pulmones los principales lesionados, seguidos del higado, el
bazo y el sistema nervioso central. Suele producir un cuadro clinico inespecifico, con fiebre y

diaforesis de predominio nocturno, anorexia, pérdida de peso y tos (Tenorio, 2022)

Derrame pleural tuberculoso

Se debe principalmente a la ruptura del foco caseoso subpleural que conduce a la entrada
al espacio pleural, con generacion de una reaccion inflamatoria y aumento de la permeabilidad
capilar, asi como afluencia de proteinas, lo que estimula una mayor formacién de liquido pleural.
Se puede resolver de manera espontdnea o evolucionar a un derrame con loculaciones vy
empiema (haw JA, 2019)
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Tuberculosis genitourinaria

Es la segunda localizacion extrapulmonar mas comun (5 al 30% de los casos). Afecta el
epididimo o la prostata, comunmente en hombres de 30 a 50 afios. En fases iniciales puede ser
asintomatica, y cuando se extiende al uréter y la vejiga da sintomas de sindrome miccional con
piuria estéril y microhematuria en el 90% de los casos. La formacion de granulomas conduce a
fibrosis y estenosis del uréter, originando uropatia obstructiva con desarrollo de hidronefrosis
(Alejandro Hernandez-Solis, 2023).

Tuberculosis osteoarticular

Representa el 9 al 20% de las TBEP. Entre ellas se encuentran la artritis tuberculosa, la
osteomielitis tuberculosa y la espondilodiscitis tuberculosa o mal de Pott (representa el 50% de
los casos). Esta ultima se caracterizada por una infeccion del disco intervertebral y de los dos
cuerpos vertebrales adyacentes. Suele iniciar en la cara anterior de los cuerpos vertebrales y de
alli extenderse al disco. En casos avanzados, la infeccion progresa hacia los tejidos blandos
adyacentes, produciendo abscesos paravertebrales y afectacion de la parte posterior del cuerpo
vertebral y del canal medular, pudiendo originar compresién medular. Presenta sintomas como
dolor mecanico (90% de los casos), acompafiado de sintomas generales (Alejandro Hernandez-
Solis, 2023)..

La artritis tuberculosa se ha descrito en el 30% de los casos de tuberculosis 6sea,
erosiona el hueso de la articulacién y ocasiona destruccion del cartilago adyacente. Las
manifestaciones clinicas son monoartritis crénica de articulaciones grandes, como la coxofemoral
o la sacroiliaca (12-15%), seguidas de la rodilla (10%), el hombro (7%), el tobillo (7%), el codo
(2%) y la mufieca (2%), ademas de presentar aumento lento del dolor, disminucion del arco de

movilidad e inflamacion local, acompafados de sintomas. (Alejandro Hernandez-Solis, 2023).

La osteomielitis tuberculosa es considerada rara (2-3% de los casos de TB Gsea) y tiene
predominio en nifios. Sus manifestaciones clinicas son dolor, edema local, fiebre, diaforesis
nocturnay, en etapas tardias, puede presentar fistulizacién a la piel (Alejandro Hernandez-Solis,
2023).
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Tuberculosis peritoneal

Representa el 25 al 50% de los casos de TB abdominal y el 0.1 al 0.7% de todos los
casos de TB. Afecta a personas entre 35y 45 afios de edad. Existen tres tipos: 1) ascitis hUmeda
con alto liquido ascitico y alto contenido proteico; 2) el tipo fibrocito, caracterizado por
adherencias entrelazadas del intestino a lo largo del epiplon y el mesenterio; y 3) el tipo plastico
seco, con reaccion inflamatoria, adherencias fibrosas difusas y nédulos a lo largo del peritoneo.
El 70% de los pacientes presentan fiebre, el 60% pérdida de peso, dolor y distension abdominal,
y el 15% diarrea, aunque el hallazgo mas relevante es la ascitis. Ademas de la diseminacion
conocida hay otras dos vias: por ingesta de leche o esputo infectados, que provocan tubérculos
epitelioides en la submucosa intestinal con su consiguiente necrosis caseosa y ulceraciéon hasta
afectar capas mas profundas e infectar el peritoneo y los vasos linfaticos, o por diseminaciéon
directa de un foco adyacente, como las trompas de Falopio o un absceso en el psoas (Wu DC,
2019)



32

DISENO METODOLOGICO

Tipo de estudio: Se realizé un estudio observacional, tipo descriptivo, transversal,
analitico, prospectivo el que se llevd a cabo para investigar la utilidad del LAM en orina para

diagnéstico de Tuberculosis en paciente portadores de VIH.

Area de estudio: El estudio se realizé en el Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales, en
el departamento de Medicina Interna en la Sala de Infectologia y la Clinica de Atencion Integral

a paciente portadores de VIH.

Unidad de analisis: Estuvo conformado por cada paciente que ingreso al servicio de medicina
interna o0 se atendi6 en C/Externa en CAIl diagnosticado como VIH y que presentara

sintomatologia sugestiva de Tuberculosis.

Poblacion: Conformado por todos los pacientes que ingresaron al servicio de medicina interna
o se atendio en C/Externa en CAI diagnosticado como VIH y que presentara sintomatologia
sugestiva de Tuberculosis a los cuales le indicaron LAM como método diagndstico de TB la cual

esta conformada por 108 paciente en total.

Universo y Muestra (Tamafio de muestra y seleccion de los individuos): Debido a la poca
afluencia de pacientes estara conformado los pacientes que ingresaron al servicio de medicina
interna 0 se atendi6 en C/Externa en CAIl diagnosticado como VIH y que presentara
sintomatologia sugestiva de Tuberculosis a los cuales le indicaron LAM como método diagndstico

de TB; aplicando criterios de inclusién y exclusion, estd conformada por 73 pacientes.

Criterios de inclusion:

= Pacientes que sean portadores de VIH
» Pacientes que presenten sintomatologia sospechosa de TB.

= Pacientes con datos completos.



Criterios de exclusion:

= Pacientes que no sean portadores de VIH

= Pacientes que no presenten sintomatologia sospechosa de TB.

= Pacientes con datos incompletos.

= Elrechazo para patrticipar.
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Fuente de la informacién: Expediente Clinico y Sistema Integral De Vigilancia

epidemioldgica SIVE, MINSA-Nicaragua.

Instrumentos de recoleccion de la informaciéon: se elaboré un instrumento de

recoleccion de la informacion disefiado segun los objetivos que se propuso el investigador (anexo

1, Ficha de Recoleccion de datos)

Operacionalizacion de variables

TABLA 1. Operacionalizacion de variables

Variable Definicion Indicadores Valores

Edad Cantidad de ANos 18- 24 afios, 25 a 34
afios de vida | referidos  por el | afios, 35 a 44 afos y Mas
alcanzados al | paciente y | de 44 afios
momento de la | encontrados en su
encuesta expediente

respectivo

Sexo Caracteristicas De acuerdo a Femenino

fenotipicas gue | lo observado y o Masculino

diferencian a una mujer

y a un hombre

indicado por el

encuestado
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ORIENTACION es el tipo de De acuerdo a heterosexual,
SEXUAL atraccion sexual que | lo referido por el | bisexual, homosexual,
una persona siente | paciente lesbiana, transexual,
segun elsexode la travesti
persona o personas por
las que se siente
atraida, asi como los
patrones de atraccion
que la caracterizan
Cumplimiento administracién SIONO
de TAR de antirretrovirales
segun lo indicado
TIEMPO DE Meses de MENOS DE 6 ES,
CUMPLIR TAR administracion de DE 6 A 12 MESES, 13 A 24
antirretrovirales MESES, MAS DE 24
MESES
CDa4: Tipo de glébulo Cuantificacion MENOS DE 200,
blanco, también | de linfocitos T4 en | 200 A 500, 500 A 1000,
llamado linfocito T4, | sangre MAS DE 1000
ayuda al sistema
inmune a  destruir
bacterias, virus etc.
cv Cuantificacion Cuantificacion MENOS DE 1000,
de infeccion por virus de particulas virales | MAS DE 1000
en fluidos corporales
ESTADIO Etapas de Depende del ASINTOMATICO,
CLINICO SEGUN | infeccion recuento de CD4 vy | LEVE, AVANZADO,
OMS manifestaciones GRAVE

clinicas



https://es.wikipedia.org/wiki/Sexo
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SINTOMAS DE Problema SI O NO
B referido por el paciente
FIEBRE Aumento Referido por SI NO
temporal de la | el paciente o]
temperatura cuantificado en sala
TOS Expulsion Referida por SINO
repentina y con fuerza | el paciente
del aire de los
pulmones
PERDIDA DE Disminucién del Referido por SI NO
PESO peso corporal de forma | el paciente
involuntaria
DIAFORESIS Sudoracién Referido por SI NO
excesiva o abundante | el paciente
SINTOMAS Problema ALTERACION DE
NO COMUNES referido por el paciente LA ALERTA.
PANCITOPENIA,
DOLOR ABDOMINAL,
DIARREA,
ESPONDILODISCITIS,
FRACTURAS, DOLOR
LUMBAR,
CATEGORIA Clasificacion de Puede ser BAAR POSITIVO
DE LA TB la tuberculosis segun | bacteriol6gicamente

OMS

confirmada

BAAR NEGATIVO

EXTRAPULMONAR

MRD

SANO
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LAM Componente Método POSITIVO
estructural de la pared | diagndstico para NEGATIVO
celular externa de las | confirmacion de TB
micobacterias
depositado en las
células
metabdlicamente
activas o degradadas

GEN XPERT Método Método  de POSITIVO
diagnostico mediante | diagndstico inicial de NEGATIVO
ampliacion del &cido | TB y resistencia a
nucleico rifampicina

BAAR Presencia de Observacion POSITIVO
bacilos microscopica de NEGATIVO
acidoalcoholresistentes | bacilos de koch
en un frotis de esputo

CULTIVO Inoculacion de Método Gold POSITIVO
muestra biol6gica para | standard para NEGATIVO
valorar crecimiento de | diagnéstico de

bacterias y hongos

tuberculosis

Plan de analisis:

Los datos se procesaron en el sistema SPSS version 22.0 lo cual facilito el analisis de

datos generados por la investigacién mediante formulas estadisticas y preparacion de los

resultados para presentarlos (tablas, gréficos, y cuadros). Para las variables cuantitativas se

utilizé pruebas estadisticas descriptivas de frecuencia, porcentaje, desviacion estandar y valor

de p.
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Consideraciones éticas:

El consentimiento informado de paciente se realiz6 por escrito, de acuerdo a las leyes o
normativas especificas que lo determinan. A los individuos seleccionados para la investigacion
se les explico la teméatica y el objetivo del estudio. Se respeto el derecho a negarse a participar

en el estudio. Asimismo, los participantes realizaron consentimiento informado por escrito.

Se garantiz6 confiabilidad y ética en la realizacién de la investigacion, dicho estudio seré enviado
al comité de ética de la universidad nacional autbnoma de nicaragua UNAN- ledn para su debida

aprobacién
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RESULTADOS

Se realiz6 estudio observacional analitico, transversal y prospectivo, donde se estudi6 a

73 pacientes con VIH, de los cuales se obtuvieron los siguientes datos.

1.1 Caracteristicas sociodemograficas

El grupo etario prevalente fue entre los 25 a 34 afos, masculino 81%, y con orientacion

sexual heterosexual con el 51%. Ver tabla 2

TABLA 2. Distribucién porcentual de las caracteristicas sociodemogréficas,

n=73

Caracteristicas sociodemograficas N° %

Edad
18 a 24 afos 13 18
25a 34 25 34
35a44 17 23
Mas de 44 18 25

Sexo
Masculino 59 81
Femenino 14 19

Orientacion sexual

Heterosexual 37 51
Bisexual 13 18
Homosexual 20 27
Transexual 3 4

1.2 Caracteristicas clinicas.

Dentro de las caracteristicas clinicas el principal sintoma fue diaforesis 82.9%, seguido
de pérdida de peso 82.2%, presencia de tos 80.6%, siendo estadisticamente significativo, fiebre
se encontré en un 66.7% de los pacientes estudiado sin embargo no presento significancia
estadistica, ademas se encontraron 43,8% de sintomas no comunes siendo esta

significativamente estadistica. Ver tabla 3
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TABLA 3: PRINCIPALES SINTOMAS DE TB QUE PRESENTARON LOS PACIENTES
PORTADORES DE VIH

N=73
Sintomas
Total
Positivo Negativo Valor P
N % N % N %

Tos 29 80.6 7 19.4 36 100 0.009
Fiebre 48 66.7 24 33.3 72 100 0.163
Pérdida de peso 37 82.2 8 17.8 45 100 0.000
Diaforesis 34 82.9 7 17.1 41 100 0.000
*NOo comunes 14 43.8 18 56.3 32 100 0.000

*sintomas no comunes: alteracion de la alerta, dolor abdominal, espondilodiscitis, pancitopenia,

etc.

El total de pacientes estudiado estaban cumpliendo administracién de TARV, de estos el

54.8% tenian menos de 6 meses de administracion, de 6 a 12 meses 20.5%, de 13 a 24 meses

19.2% y mas de 24 meses 5.5%. Ver Tabla 4

TABLA 4: TIEMPO DE ADMINISTRACION DE TARV. N=73

_ o . TX. TARV
Tiempo de administracion
N %
Menos de 6 meses 40 54.8
6 a 12 meses 15 20.5
13 a 24 meses 14 19.2
Mas de 24 4 55
Total 73 100
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Del total de pacientes estudiado 55.6% tenian carga viral mayor de 1000 relacionada a CD4
menos de 200, 42.9% tenian carga viral mas de 1000 relacionada a CD4 entre 200 a 500, 1.6%

tenian carga viral mas de 1000 relacionada a CD4 entre 50 a 1000. Ver tabla 5

TABLA 5: RELACION ENTRE CD4 Y CARGA VIRAL

N=73
Carga viral Total
CD4
Menos de 1000 Mas de 1000
Menos de 200 2 20.0 35 55.6 37 50.7
200 a 500 5 50.0 27 42.9 32 43.8
500 a 1000 3 30.0 1 1.6 4 55
Total 10 100 63 100 73 100

Al establecer la correlacion entre LAM positivo y resultados de GenXpert positivo se obtuvo de
una correlacion moderada (Rho=0,492), al correlacionar LAM positivo y BAAR positivo se obtuvo
de una correlacion moderada (Rho=0,460), al correlacionar LAM positivo y cultivo MT se obtuvo
de una correlacion moderada (Rho=0,521) presentado mayor fuerza de correlacion en
comparacion con los otros métodos diagnostico, siendo esta correlacion estadisticamente
significativa. Ver tabla 6
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TABLA 6: CORRELACION DE PEARSON ENTRE LAM POSITIVO Y LOS METODOS DE
DIAGNOSTICO DE TB EN PACIENTES VIH

N= 48
Variable 1 Variable 2 N° Rho Valor de p
GenXpert 17 ,492 0,001
LAM positivo BAAR 14 ,460 0,001
Cultivo MT 17 521 0,001

Las Principales categorias de TB diagnosticados fue la Extra Pulmonar representando el 25% de
la poblacién en estudio, seguido de BAAR positivo 22% y BARR negativo 19%. Ademas 34%
fueron negativo la LAM asociado a Gen Xpert, BAAR y cultivos igualmente negativos, por ende,

se descarta TB como coinfeccién. Ver tabla 7

TABLA 7: PRINCIPLES CATEGORIAS DE TB DIAGNOSTICADOS POR MEDIO DE
LA PRUEBA DE LIPOARABINOMANANO EN ORINA DE FLUJO LATERAL EN LA
POBLACION A ESTUDIO

N=73
Categorias de TB Frecuencia Porcentaje
diagnosticadas
TB PULMONAR- BAAR POST 16 22
TB PULMONAR- BAAR NEG 14 19
TB EXTRA PULMONAR 18 25
Total 48 66
SANO 25 34
Total 73 100

Principales tipos de TB extrapulmonar diagnosticados fueron TB Meningea y TB Miliar en 6.8%

respectivamente. Ver tabla 8
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TABLA 8: PRINCIPALES TIPOS DE TB EXTRAPULMONAR DIAGNOSTICADOS
POR MEDIO DE LA PRUEBA DE LIPOARABINOMANANO EN ORINA DE FLUJO LATERAL
EN LA POBLACION A ESTUDIO

N=18
Tipo de TB extrapulmonar Frecuencia Porcentaje
Osteoarticular 3 4.1
Meningea 5 6.8
Miliar 5 6.8
Peritoneal 1 14
Ganglionar 4 5.5

Total 18 25
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DISCUSION

La investigacion tubo como objetivo determinar la utilidad del lipoarabinomanano para
diagnoéstico de TB en pacientes con VIH atendidos en el Hospital Escuela Dr. Oscar Danilo
Rosales Arguello en el periodo septiembre 2022 a diciembre 2023. Se estudiaron 73 pacientes,
de los cuales 48 fueron positivo mediante la prueba LAM en orina, la poblacion en estudio se
caracterizd por ser masculinos, em edades de 23 a 35 afios y heterosexuales. Estos datos
coinciden con lo reportado en el estudio realizo por la OMS en la Ciudad del Cabo, Sudafrica, en
el afio 2017, donde se identificé que los pacientes con escaso esputo tenian una edad mas joven.
(OMS O. M., 2015).

Acharya S, realiz6 en su estudio utilidad del ensayo de tuberculosis con lipoarabinomanano en
orina de flujo lateral en pacientes con enfermedad avanzada por VIH en centros de terapia
antirretroviral en Mumbai, India demostré que el PVVIH con CD4 100 células/mma3, la positividad
fue del 43,0% y del 7,7% en pacientes sintomaticos y asintomaticos, respectivamente. Entre
PVVIH con un CD4>100 células/ mm3, la positividad fue del 26,7% y 2,7% en pacientes
sintométicos y asintomaticos respectivamente. La positividad de LF-LAM en orina fue mayor
entre pacientes hospitalizados, en inicio de TAR durante <6 meses, sintomaticos y en estadio
clinico II/IV de la OMS de enfermedad por VIH en comparacion con las categorias de referencia
(Acharya S, 2022). Datos que son similares a los reportado en esta investigaciéon donde se
evidencia mayor frecuencia de pacientes con CD4 menores de 200 células/mm3 y carga viral

mayor de 1000.

Los sintomas principales encontrado en pacientes con LAM positivo fueron: diaforesis,
tos y perdida de peso en la poblacién estudiada, fiebre se reporto en menor porcentaje sin
embargo esta no demostré significancia estadistica. La tos es el sintoma mas frecuente. (AL.
Golpe Gomeza, 2022). Ademas (AL. Golpe Gémeza, 2022) expresa que la presentacion clinica
es muy variable, desde practicamente asintomatica o con sintomas constitucionales, como
astenia, anorexia, febricula y pérdida de peso, a un cuadro florido con fiebre elevada, tos,

expectoracion, sudacién nocturna profusa y quebrantamiento severo.
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Ferlazzo G., realiz6 un estudio demostrando que pacientes con LAM, baciloscopia, Xpert y cultivo
de esputo fueron positivos en el 39,0% (185/474), 21,6% (76/352), 29,1% (102/350) y 39,7%
(92/232) de los pacientes analizados, respectivamente. De 156 pacientes con TB confirmada. El
65,4% fueron LAM positivos. demostrando la correlacion entre los diferentes métodos
diagnésticos, coincidiendo con los resultados de esta investigacion donde se obtuvo una
correlacione modera entre LAM positivo y resultados de GenXpert positivo, LAM positivo y BAAR
positivo, LAM positivo y cultivo MT, presentado mayor fuerza de correlacion en comparacion con

los otros métodos diagndstico, siendo esta correlacion estadisticamente significativa.

La categoria de TB mayormente diagnosticas fue la TB extrapulmonar predominando en esta, la
TB meningea y TB miliar difiriendo con (Alejandro Hernandez-Solis, 2023) quien menciona que,
en cuanto a las regiones fisicas del cuerpo humano de la afectacién de la TB, la
localizacién mas frecuente es la pulmonar, con un 80.7%, seguida de la TBEP con un

17.7% y la meningea con un 1.6%, predominando en los hombres.
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CONCLUSION

La poblacion en estudio se caracterizé por ser predominada por sexo masculino, edades

entre 24 a 35 afos y heterosexuales en su mayoria.

Todos los pacientes estaban cumpliendo TARV y predomina los pacientes con menos de 6

meses de tratamiento; ademas presentaban carga viral mayor de 1000 y CD4 menos de 200.

Los principales sintomas relacionado a LAM positivo fueron diaforesis, pérdida de peso y tos,
fiebre no presenté significancia estadistica, asi mismo un grupo de pacientes presenté

sintomas no comunes.

Al realizar correlacion de LAM positivo con los diferentes tipos de métodos diagnosticos se
comprobd correlacién y significancia estadistica entre ellos. La mayor correlaciéon fue entre

LAM y cultivo, todos los métodos demostraron significancia estadistica.

La principal categoria de TB diagnosticada fue extrapulmonar y el principal tipo de TB

extrapulmonar fue la Meningea y Miliar.

Se acepta la hipétesis nula desmostando que la prueba de lipoarabinomanano en orina de
flujo lateral es un método Util para el diagnéstico de Tuberculosis en pacientes portadores de
VIH.
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RECOMENDACIONES

Al MINSA

e Continuar proporcionando la prueba LAM para deteccion de TB en pacientes VIH ya
gue esta ayuda a su deteccion mas temprana y por ende disminuye el retraso en la
administracion de tratamiento para dicha patologia.

¢ Implementar la realizacién de LAM en pacientes del resto del pais como diagnostico

de TB, priorizando pacientes VIH.

A LA CLINICA CAly SALA DE INFECTOLOGIA EN HEODRA.

e Concientizar a pacientes VIH sobre la importancia de administracion de TARV, con el
objetivo de mejorar su sistema inmunoldgico y asi prevenir coinfecciones del VIH.

e Continuar con la realizacion de estudios acerca de coinfeccion de VIH y TB; ademas

de ampliar la investigacion en las diferentes clinicas CAl del pais.

A LOS PACIENTES
e En pacientes VIH no presentar demoras y solicitar atencién medica ante la
presencia de sintomatologia anormal que haga sospechar la presencia de

coinfecciones.
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ANEXOS

ANEXO 1: TABLA 9: CLASIFICACION CLINICA DE LA OMS DE LA INFECCION POR
EL VIH ESTABLECIDA

Sintomas asociados a Estadio clinico Signos y
la infeccién por el VIH sintomas
Asintomético 1 Asintomético

Linfadenopatia persistente

generalizada

Sintomas leves 2 Pérdida moderada
de peso idiopaticai (menos
del 10% del peso corporal
presumido o medido)ii
Infecciones recurrentes de
las  vias  respiratorias
(sinusitis, amigdalitis,
faringitis, otitis media)
Herpes zoster Queilitis
angular Ulceras orales
recurrentes Erupciones
papulares pruriginosas
Dermatitis seborreica

Onicomicosis

Sintomas avanzados 3 Pérdida grave de
peso idiopatica (mas del
10% del peso corporal
presumido o medido)
Diarrea crénica idiopatica
durante mas de un mes
Fiebre persistente

idiopatica (mayor de 37,5°
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C, intermitente o]
constante, durante mas de
un mes) Candidiasis oral
persistente  Leucoplasia
oral vellosa Tuberculosis
pulmonar Infecciones
bacterianas graves (como
neumonia, empiema,
piomiositis, osteomielitis,
artritis, meningitis,
bacteriemia) Estomatitis,
gingivitis o periodontitis
ulcerativa necrotizante
aguda Anemia (< 8 g/dl),
neutropenia (< 0.5 x 109/1)
ylo trombocitopenia
cronica (< 50 x 109/1)

idiopética

Sintomas graves

Sindrome de
consuncién por VIH
Neumonia por
Pneumocystis Neumonia
bacteriana grave
recurrente Infeccion
crénica por herpes simplex
(orolabial, genital o]
anorrectal de mas de un
mes de duracion, o visceral
de cualquier duracion)
Candidiasis esoféagica (o
candidiasis de la traquea,

los bronquios o los

pulmones)  Tuberculosis
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extrapulmonar  Sarcoma
de Kaposi Infeccién por
citomegalovirus (retinitis o
infeccién de otros 6rganos)
Toxoplasmosis del sistema
nervioso central
Encefalopatia por VIH
Criptococosis
extrapulmonar (
incluyendo meningitis)
Infeccion diseminada por
micobacterias no
tuberculosas
Leucoencefalopatia
multifocal progresiva
Criptosporidiasis  crénica
Isosporiasis cronica
Micosis sistémica
(histoplasmosis
extrapulmonar,
coccidioidomicosis)
Septicemia recurrente
(incluyendo por
Salmonella no tifoidea)
Linfoma (cerebral o de
células B, no-Hodgkin)
Carcinoma cervical
invasivo Leishmaniasis
atipica diseminada
Nefropatia sintomatica
asociada al VIH o
miocardiopatia asociada al
VIH
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ANEXO 2. TABLA 10: CLASIFICACION INMUNOLOGICA ESTABLECIDA POR LA OPS

PARA PACIENTES PORTADORES DE VIH

NS CONI1T A EDAD

Inmunodeficiencia \/Al ODRES DE CN4 REIL ACIONAD
asociada al VIH <11 12- 36-59 25 anos
meses 35 meses | meses (valor ahsoluta nor
Ninguna o0 no >30 >25 >500
sianificativa >35
Leve 30 25 - 20-25 350-499
Avanzada 25- 20- 15-19 200-349
Grave <25 <20 <15 <200m?
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ANEXO 3: FICHA PARA RECOLECCION DE DATOS

HOSPITAL ESCUELA OSCAR DANILO ROSALES ARGUELLO

FICHA PARA RECOLECCION DE DATOS

TEMA: UTILIDAD DEL LAM PARA DIASNOSTICOS DE TB EN PACIENTE VIH
SEPTIEMBRE 2022- DICIEMBRE 2023.

Datos Sociodemogréaficos:

Edad: 18- 24 afios............. 25 a 34 afos............ , 35 a44 anos..........

Masde44 afos ........cccevevvenn...

Sexo: Masculino............. Femenino.............
Orientacion Sexual: heterosexual............... bisexual............ homosexual............
lesbiana............ transexual............ travesti................

Datos Clinicos:

Estadio clinico segln OoMS de VIH: asintomatico.......
Leve......... avanzado............... grave.............

Sintomas de tb: si............. NO.....oeneninns

Fiebre: si.............. NO...cevvninennnn.

ToS: Si..uunnnn. NO.....oevvennne.

Pérdida de peso: si............. NO....ccvvenen.

Sudoracion profusa si............... NO.....ccvvn.n..

Categoria de la TB: BAAR +................. BAAR - ...l extrapulmonar............



Datos Clinicos:

Cumplimiento de TAR: si............. NO.....oeeviena,

Tiempo de cumplir TAR: menos de 6 meses.......... de 6 a 12 meses............
13a24 meses................ mas de 24 meses.............

CD4: menos de 200............. 200 a 500............... 500 a 1000................
mas de 1000...............

CV: menos de 1000............ mas de 1000...............

Métodos Diagndsticos:

LAM: positivo................. negativo..............
Gen Xpert: positivo................. negativo..................
BAAR: positivo............. negativo...............

Cultivo: positivo................. negativo...............
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ANEXO 4: CONSENTIMIENTO INFORMADO DEL PACIENTE

Consentimiento Informado del paciente

Como participante de la investigacion: “Utilidad del lipoarabinomanano para diagnéstico de TB
en pacientes con VIH atendidos en el Hospital Escuela Dr. Oscar Danilo Rosales Arguello en el

periodo septiembre 2022 a diciembre 2023” estoy informado que:

1) La participacion es voluntaria.

2) Autorizo de tener acceso a mi Expediente Clinico y datos en Sistema Integral De
Vigilancia epidemioldgica SIVE, MINSA-Nicaragua.

3) La informacion sera utilizada de forma anénima y se guardaras confidencialidad.
4) La informacion obtenida sera utilizada para fines investigativos y de publicacion

cientifica.

Entiendo con claridad todas las estipulaciones del consentimiento y acepto voluntariamente ser

participe de esta investigacion.

FIRMA
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ANEXO 5: GRAFICAS DE RESULTADOS

Gréfica 1. Distribucion porcentual de la edad en la poblacién en estudio. n=73
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Gréfica 2. Distribucion porcentual del sexo en la poblacién en estudio. n=73
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Gréfica 3.
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Gréfica 4. Principales sintomas de TB que presentaron los pacientes portadores
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Gréfica 5. Tiempo de administracion de TARV. N=73
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Gréfica 6. Relacion entre CD4 y carga viral. N=73
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Grafica 7. Principales categorias de TB diagnosticados por medio de la prueba de

Lipoarabinomanano en orina de flujo lateral en la poblacién a estudio
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Grafica 8. Principales tipos de TB Extrapulmonar diagnosticados por medio de la
prueba de Lipoarabinomanano en orina de flujo lateral en la poblacion a estudio. N=18

Peritoneal

Miliar

Meningea

Osteoarticular

0 1 2 3 4 6 7 8 9

10



ANEXO 5: CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

MESES

Ene.

Feb.

Mar.

Abr.

May.

Jun.

Jul.

Ago.

Sep.

Oct.

Now.
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ANO 2021

Delimitacion del tema, planteamiento, justificacion,

antecedentes

Escritura del marco tedrico

Delimitacion de v objetivos y metodologia

ANO 2022

Delimitacion de v objetivos y metodologia

Creacion de instrumentos y cartas de permiso

Presentacion e Inscripeidn de protocolo

Revision de expedientes

ANO 2023

Aplicacion de cuestionarios y revision de expedientes

Anadlisis de resultados cuantitativos y cualitativos

Escritura de informe de investigacidn

Revision de redaccion y formato

ANO 2024

Revision de redaccion y formato

Presentacion de informe de tesis de investigacion

Defensa de tesis




