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RESUMEN

Fundamento: Estudiar el tiempo que tarda en ser diagnosticado un paciente de tuberculosis en el drea de salud del Hospi-
tal Universitario Miguel Servet de Zaragoza.

Pacientes y método: Estudio transversal del retraso diagndstico observado en 428 pacientes en los que se aislé Mycobacte-
rium tuberculosis entre los afios 1993 y 1997. Se realizé un anilisis estadistico con pruebas convencionales utilizando un nivel
de significacién p<0,05.

Resultados: Se estudiaron 428 pacientes con cultivo positivos frente a Mycobacterium tuberculosis: 136 (31,8%) VIH posi-
tivos, 121 (28,3%) VIH negativos y en 171 (39,9%) no constaba la serologfa. El tiempo medio que tardé en diagnosticarse un
paciente con tuberculosis fue de 37 dias (IC 95%: 32,83-42,07), con una mediana de 22 dias; el 60% fueron diagnosticados en
los 30 primeros dias de iniciada la clinica y en el 40% el retraso diagnéstico fue superior a un mes. No se observaron diferen-
cias significativas entre los pacientes mayores y menores de 60 afios, aunque fue ligeramente superior en los primeros (p=0,686).
Cuando se compararon los pacientes infectados por el VIH y no infectados tampoco se observaron diferencias significativas
(p=0,944). Se observé un mayor retraso diagndstico en las formas clinicas més solapadas, en los pacientes con TB extrapulmo-
nar y en aquellos con baciloscopia en esputo negativa.

Conclusiones: El retraso diagnéstico de la enfermedad tuberculosa en nuestra 4rea sanitaria es importante. Seria necesario
pensar con mayor frecuencia en ella con la finalidad de intentar cortar, de alguna manera, la cadena epidemioldgica y evitar asi
nuevos contagios.
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DELAYED DIAGNOSIS STUDY IN TUBERCULOUS PATIENTS
ABSTRACT

Background: To know the delayed diagnosis observed in tuberculous patients in the Miguel Servet Universitary Hospital,
Zaragoza (Spain).

Patients and methods: Transversal study of the delayed diagnosis observed in 428 tuberculous patients diagnosed in the
Miguel Servet Universitary Hospital (Zaragoza, Spain) between 1993-1997. Statistical analysis of conventional tests and signi-
ficance level at p<0,05 were performed.

Results: Four hundred and twenty height patients with culture-positive to Mycobacterium tuberculosis were studied; 136
(31,8%) were HIV+, 121 (28,3%) were HIV- and in 171 (39,9%) this situation was unknow. The mean of the delayed diagno-
sis was 37 days (95% CI, 32,83-42,07) with a medium of 22 days. The 60% of the patients was diagnosed in the first 30 days
of the symptomatology beginning and in 40% the delayed diagnosis was higher than one month. We haven't found significant
differences between both older and younger than 60 years patients (p=0,686). When we compared both seropositive and sero-
negative patients we didn’t found signifficant differences (p=0,944). A higher diagnostic delay was observed in the tuberculo-
sis atipical forms, in extrapulmonar tuberculosis and in those patients with a negative sputum baciloscopie.

Conclusions: Tuberculosis delayed diagnosis in our sanitary area is important. It would be necessary to think in tubercu-
losis because to try to cut epidemic chain and avoid new contacts and new infecctions.

Key words: Tuberculosis. Delayed diagnosis. HIV.
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INTRODUCCION Se diseié una ficha en la que se anotaron los datos

El retraso diagnéstico de la tuberculosis (TB) es
uno de los factores mds importantes que contribuyen
al mantenimiento de la endemia tuberculosa y ademads
es un factor de riesgo relacionado con la extensién de
la enfermedad y sus secuelas asi como con la mortali-
dad!:2. Se han descrito varios factores que podrian in-
fluir en la demora del diagndstico de la enfermedad
tuberculosa: mayor tendencia en el clinico a no pen-
sar en la TB en el anciano, demora en el paciente en
solicitar atencién médica, deficiente educacién sanita-
ria de los enfermos, alto nimero de casos con radio-
graffa de térax normal o alteraciones diferentes a las
descritas cldsicamente como sugestivas de TB funda-
mentalmente en ancianos e inmunodeprimidos,
creencia de que esta enfermedad ya no constituye un
problema sanitario importante, ausencia de progra-
mas de deteccidn de casos por parte de las autoridades
sanitarias y a la poca utilizacién de la Microbiologia
en el diagndstico? 4.

PACIENTES Y METODO

Se estudiaron 428 pacientes en los que se obtuvo,
al menos, un cultivo positivo de M. tuberculosis entre
enero del afio 1994 hasta diciembre del afio 1997.

En el estudio se incluyeron aquellos pacientes
que cumplieron los siguientes criterios: a) todos de-
bian tener al menos un aislamiento de Mycobac-
terium tuberculosis a partir de cualquier muestra
biolégica, b) la edad debia ser mayor o igual a 15
afios en el momento del diagnéstico, c) periodo de
residencia en la zona geogrifica del estudio fuera
como minimo de seis meses y d) que el cuestionario
del protocolo para la recogida de los datos funda-
mentales pudiera extraerse a partir de las historias
clinicas.

Se recogieron 428 pacientes que cumplieron todas
estas caracteristicas; treinta y cuatro de ellos presenta-
ron dos o mds episodios de tuberculosis a lo largo del
estudio. Ciento cuatro pacientes fueron excluidos del
estudio ya que los datos fundamentales no pudieron
extraerse a partir de las historias clinicas.

Recogida de datos

Los datos se recogieron a partir de las historias cli-
nicas de los pacientes y de los ficheros de las seccio-
nes de micobacterias y serologia del Servicio de Mi-
crobiologia del Hospital Universitario Miguel Servet.

de filiacidn, edad, sexo, infeccién por el VIH, hibito
endlico, transeunte, estancia en centros penitencia-
rios, adiccidn a drogas por via parenteral, anteceden-
tes de tuberculosis, baciloscopias, manifestaciones cli-
nicas, estudios radioldgicos y la evolucién final de los
pacientes.

Se consider6 retraso diagndstico al tiempo transcu-
rrido entre la aparicién de sintomas compatibles con
enfermedad tuberculosa hasta la realizacién del diag-
néstico (baciloscopia, clinica compatible, cultivo o ra-
diolégico, indistintamente) e inicio del tratamiento.

Métodos microbiolégicos

Para la realizacidn de las baciloscopias se utilizé la
tincién de Zielh-Neelsen y auramina-rodamina. El
cultivo se realizé en medios sélidos de Lowenstein-
Jensen y Coletsos y, en ocasiones y dependiendo de
las caracteristicas de las muestras (punciones ganglio-
nares, biopsias cutdneas, biopsias pleurales y todas
aquellas muestras que fueran sospechosas de ser pau-
cibacilares), en un medio liquido como el de Middle-
brook-7H9. La identificacién de la micobacteria se
realizé por las caracteristicas del cultivo, con pruebas
bioquimicas estindar y con sondas genéticas (Gen-
Probe AccuProbe, San Diego, CA).

Anailisis de los datos

Se realizé una estadistica descriptiva mediante una
distribucién de frecuencias de las variables cualitati-
vas y de las numéricas, calculando la media, mediana,
moda, desviacion tipica y los rangos. Para el anilisis
de los datos se realiz6 una estadistica inferencial de las
variables cualitativas mediante la prueba de %2 utili-
zando la correccién de Yates y la prueba exacta de
Fisher cuando se consideré oportuno. Para las varia-
bles cuantitativas se aplicé la t de Student y la F de
Snedecor para comparar varianzas; cuando no se
cumplian las condiciones de aplicacién de esta prueba
se aplicd la U de Mann-Whitney. Cuando se compa-
raron tres o mds grupos se empleé el andlisis de la va-
rianza (ANOVA) y la prueba de la F de Snedecor pa-
ra comparar los componentes de variacidn; para
determinar el o los grupos que diferfan se utiliz6 la
prueba de Scheffé para comparaciones multiples. En
todas las pruebas se aplic6 un intervalo de confianza
del 95% vy se considerd significativa toda p < 0,05.

El andlisis estadistico se realiz6 con el programa
Epi-Info 6.0 (CDC, Atlanta).
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Global (n=428)

VIH-positivos (n=136)

VIH-negativos (n=121)

101 (23,6%)
154 (36,1%)

Menos de 1 semana

1 semana-4 semanas

31 (22,8%)
54 (39,7%)

27 (22,3%)
39 (32,2%)

4 semanas-12 semanas 120 (28%) 38 (28%) 40 (33,1%)
12 semanas-24 semanas 37 (8,6%) 7 (5,1%) 14 (11,6%)
> 6 meses 16 (3,7%) 6 (4,4%) 1(0,8%)
Tabla I. Retraso diagnéstico.
RESULTADOS pacientes que presentaron cuadros clinicos més sola-

La edad media de los 428 pacientes estudiados fue
de 44,38 + 19,47 afios (I.C 42,54 a 46,22 afios), 306
eran hombres (71,5%) y 122 mujeres (28,5%); 136 es-
taban infectados por el VIH, 121 eran VIH-negativos
y en el resto no se habia realizado la serologia frente a
este virus o no se tenia constancia de su realizacién. El
tiempo minimo que tard$ en diagnosticarse un pa-
ciente con tuberculosis en nuestra drea fue de 1 dia y
el miximo de 395 (Rango 394); la media fue de 37,35
+ 49,88 dias (I.C 32,83 a 42,07 dias) con una mediana
de 22. El 40,3% de los pacientes presentaron sinto-
matologia de mis de un mes de evolucién. En los pa-
cientes infectados por el VIH, la media fue de 35,6 +
54,15 dias (IC 26,5 a 44,7 dias) y la mediana de 20,5;
en el 37,5% de los pacientes se produjo un retraso de
més de un mes. En los pacientes seronegativos para el
VIH, la media fue de 36,10 + 41,46 dias (IC 28,72 a
43,48 dias) y la mediana 25; en el 45,5% de los pa-
cientes transcurrié més de un mes desde el comienzo
de los sintomas hasta el diagnéstico (Tabla I). Cuando
se estudi6 el retraso diagndstico entre pacientes ma-
yores y menores de 60 afios no se observaron diferen-
cias significativas (p=0,686), aunque fue ligeramente
superior en el primer colectivo (39 frente a 37 dias).
Tampoco se observaron diferencias significativas en-
tre transedntes y la poblacién general, a pesar de que
el diagndstico fue mds precoz en los primeros (28
frente a 37 dias). El tiempo medio de diagndstico fue
menor en aquellos pacientes que tuvieron anteceden-
tes de TB (31,98 = 52,81 dias) que en los que no lo tu-
vieron (38,46 = 49,26 dias); no se observaron diferen-
cias significativas. De los 428 pacientes incluidos en el
estudio, 201 (47%) tuvieron una baciloscopia en es-
puto positiva; comparando el retraso diagndstico ob-
servado en estos dltimos con aquellos que la tuvieron
negativa las diferencias observadas no alcanzaron sig-
nificacidn estadistica, a pesar de que fue inferior en el
primer grupo (30,86 frente a 40,32). Al estudiar la for-
ma de presentacién de la enfermedad tuberculosa ob-
servamos que el mayor retraso se produjo en aquellos

pados como sindrome constitucional, seguido del sin-
drome urinario, de las adenopatias y del sindrome fe-
bril (52, 50, 44 y 43 dias respectivamente); el
diagnéstico mds precoz se produjo en aquellos pa-
cientes que presentaron sintomas meningeos (16 di-
as). Cuando se relaciond el retraso diagnéstico con los
diferentes patrones radiolégicos, se observé una de-
mora mayor cuando no se detectaron imdgenes pato-
légicas pleuropulmonares (50,70 + 65,11 dias), cuan-
do existié derrame pleural (39,88 + 55,03 dias) y, sobre
todo, cuando se observaron adenopatias mediastini-

Demora diagndstica media

General 37 dias
> 60 afios 39 dias
< 60 afios 37 dias
Transetintes 28 dias
VIH+ 35 dias
VIH- 36 dias
Antecedentes TB 32 dias
No antecedentes TB 38 dias
Baciloscopia + 31 dias
Baciloscopia - 40 dias
Cuadro clinico
S. constitucional 52 dias
S. urinario 50 dias
Adenopatias 44 dias
S. febril 43 dias
S. meningeo 16 dias
Rx
Adenopatias mediastinicas 83 dias
No lesiones 50 dias
Derrame pleural 40 dias
Miliar 15 dias
Localizacién
Extrapulmonar 51 dias
Mixta 38 dias
Pleuropulmonar 34 dias

Tabla II. Retraso diagndstico y caracteristicas de los pacientes.
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cas (82,90 = 129,35 dias); el patrén que menos demo-
ra sufri6 fue el correspondiente al patrén miliar (14,91
+ 23,51 dias). No se observaron diferencias significa-
tivas cuando se comparé el retraso diagnéstico y las
diferentes localizaciones de la TB, a pesar de que se
detecté una mayor demora en aquellos pacientes en
los que la localizacién fue extrapulmonar (50,70 +
68,27 dias) y diseminada (49,15 = 75,07 dias) que en
los que fue pleuropulmonar (34,31 = 44,41 dias) y
mixta (37,69 = 40,52 dias) (Tabla II).

DISCUSION

La precocidad en el diagnéstico y tratamiento de
la enfermedad tuberculosa es un factor importante a
la hora de evitar nuevos casos y cortar la cadena epi-
demioldgica. No obstante, la demora diagnéstica re-
ferida por diferentes autores sigue siendo elevada. Los
datos obtenidos en nuestro estudio son similares a los
publicados en la literatura; las cifras oscilan entre 35 y
133 dias de retraso diagnéstico? 5-7. Ademds, segtin
las diferentes publicaciones, entre un 30 y un 66,4%
de los pacientes tardan en ser diagnosticados mis de
un mes? 3 8-10_ cifras entre las que se incluyen las ob-
servadas en nuestro drea (40,3%). A pesar de ello,
queremos destacar que en el estudio que presentamos
un paciente ha pasado de sufrir una demora diagnés-
tica de 133 dias entre los afios 1985-19903 a 37 dias en-
tre 1993 y 1997, posiblemente debido al incremento
del niimero de casos de tuberculosis a causa de la
coinfeccién por el virus de la inmunodeficiencia hu-
mana, que ha hecho aumentar la sospecha diagnéstica
y tener presente la tuberculosis en el diagndstico dife-
rencial. Sin embargo, el nimero de pacientes que tar-
dan en ser diagnosticados mds de un mes sigue siendo
parecido, 46,4% entre 1985-19903 y 40,3% entre
1993-1997, cifras que siguen siendo preocupantes de-
bido al potencial de contagio de estos pacientes.

Se ha descrito un mayor retraso diagndstico en pa-
cientes de edades avanzadas fundamentalmente debi-
do a que el cuadro clinico y radiolégico que presentan
es poco florido y més solapado por lo que la sospecha
seria menor8. En nuestra serie, aunque el retraso diag-
néstico fue ligeramente superior en los pacientes ma-
yores de 60 afios que en los menores de esta edad, no
encontramos diferencias significativas, lo cual coinci-
de, por otra parte, con otros autores!l.

Aunque se han descrito estudios en los que el re-
traso diagndstico era mayor en los transedntes’, en
nuestro caso fue inferior al del resto de la poblacién;
esto indicaria que, aunque probablemente estos pa-
cientes demoren la atencién médica, al ser un colecti-

vo de alto riesgo de TB la sospecha es mayor por lo
que el diagnédstico es més precoz. De todas las mane-
ras, estos datos podrian no ser del todo ciertos ya que
este colectivo, a la hora de relatar el inicio de las ma-
nifestaciones clinicas, podrian dar datos erréneos por
lo que habria que interpretarlos con reservas.

Queremos destacar que el tiempo medio de diag-
néstico fue menor en aquellos pacientes que tuvie-
ron antecedentes de TB que en los que no lo tuvie-
ron, probablemente debido a que la sospecha de una
reactivaciéon o reinfeccién hicieron sospechar el
diagnéstico.

El interés de conocer el nimero de TB que tenfan
baciloscopia directa positiva es doble; por un lado, y
referido fundamentalmente a la TB pulmonar, da una
idea de las situaciones con mayor riesgo de transmi-
tirse a la poblacién y por otro el diagnéstico se efec-
tda de forma mds rdpida al detectar el bacilo de Koch
en la muestra directa que si hay que esperar a los re-
sultados de los cultivos!2. En nuestra serie, 201 pa-
cientes (47% del total) con afeccién pulmonar tuvie-
ron una baciloscopia en esputo positiva, datos
similares a los referidos por Garcia Rodriguez!0. El
tiempo que tardd en diagnosticarse un paciente con
baciloscopia positiva en esputo fue de 31 dias mien-
tras que en los que fue negativa fue de 40 dias, cifras
similares a las referidas por otros autores!% 13. Esta si-
tuacién podria contribuir al mantenimiento de la en-
demia tuberculosa y ademads refleja la escasa educa-
cién sanitaria del enfermo, la poca conciencia del
médico sobre la enfermedad y la ausencia de progra-
mas sanitarios de deteccién precoz de la TB10; 14,

Cuando se estudia el retraso diagnédstico en rela-
cién con el cuadro clinico, se puede observar que la
demora es mayor en aquellas situaciones en las que la
clinica se manifiesta de manera mas solapada y cuan-
do la tuberculosis es de localizacién extrapulmonar;
en nuestro caso, esta circunstancia coincide con lo
descrito en la literatura® 8 y ademds pudimos obser-
var que se produjo una menor demora diagndstica
en los pacientes que presentaron sintomas menin-
geos, probablemente debido a la mayor expresién
clinica y gravedad que determina mayor premura de
diagnéstico.

Aunque no pudimos averiguar en qué proporcién
la demora diagndstica era debida al paciente o al siste-
ma sanitario, hay que pensar que los datos de nuestro
trabajo y los publicados son lo suficientemente preo-
cupantes como para pensar en modificar la educacién
sanitaria de la poblacién y el sistema sanitario para lo-
grar una deteccién precoz de los casos con el fin de
cortar la cadena epidemioldgica e intentar erradicar
esta enfermedad!>.
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