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Prevalencia de infeccion tuberculosa latente e incidencia
de viraje tuberculinico en contactos escolares mayores
de 5 anos en la Ciudad Autonoma de Buenos Aires

Alejandro Blumenfeld® ®, Fernando Rubinstein® ®, Patricia Mancinic ®, Edgardo G. Knopofft

RESUMEN

Introduccioén. La tuberculosis continla siendo un problema frecuente en contextos de vulnerabilidad
socioeconomica. El objetivo principal fue establecer la prevalencia de infeccion latente y viraje tuberculinico
en contactos escolares de casos de tuberculosis.

Poblacion y métodos. En un area programatica del sur de la ciudad, se evalué la prevalencia de
infeccion y viraje tuberculinico de 691 nifias, ninos y adolescentes utilizando la prueba cutanea de
tuberculina. Se investigo la asociacion entre pérdida de seguimiento por parte del equipo de salud y
caracteristicas demograficas, escolares y asistencia inicial, y se describi6 el grado de adherencia cuando
la quimioprofilaxis con isoniacida fue indicada.

Resultados. Segun las definiciones consideradas, la prevalencia de infeccion latente fue entre el 3,4 %
(IC95 %: 2,3-5,2) y el 11,6 % (IC95 %: 9,3-14,4) de los 610 contactos con al menos una prueba cutanea
aplicada. La incidencia de viraje tuberculinico se encontré entre el 0,3 % y el 6,8 % de los 294 evaluados.
La edad mayor de 18 afos, la mayor prevalencia de necesidades basicas insatisfechas en la comuna
escolar, la pertenencia al turno escolar vespertino, la negatividad en la baciloscopia del caso indice y la
ausencia de aplicacion de la prueba cutanea inicial se asociaron con pérdida de seguimiento del contacto.

Conclusiones. La incidencia de viraje tuberculinico en contactos escolares fue baja. La adherencia a
isoniacida contintia siendo limitada. Se identificaron factores asociados con la pérdida de seguimiento
de contactos que podrian orientar estrategias necesarias para mejorar este proceso.
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INTRODUCCION

La tuberculosis es una enfermedad que
representa a nivel mundial la segunda causa
infecciosa de muerte en la poblacién general. Se
estima que la incidencia global de tuberculosis
en 2019 en nifias, nifios y adolescentes fue de
alrededor de 1,2 millones de casos nuevos, con
aproximadamente 230 000 defunciones.' En
Argentina se notificaron 720 defunciones por
tuberculosis en 2018 y la Ciudad Auténoma de
Buenos Aires (CABA) presento la tercera tasa
de notificacion de tuberculosis mas alta del pais.2

Si bien histéricamente los hogares fueron
considerados el principal contexto de transmision
de tuberculosis a nifias y nifios, recientemente se
ha planteado que, en regiones con alta incidencia
de tuberculosis, hasta el 50 % de los casos en
adolescentes podrian ocurrir por transmision en
contexto escolar.®4 Actualmente en Argentina
todos los companieros de curso son considerados
contactos estrechos y la estrategia de busqueda
activa de casos ante la identificacion de un
alumno/a con tuberculosis involucra la evaluacion
completa de todos los comparieros de aula.®

En un estudio previo en Argentina sobre
infeccion por tuberculosis en contactos escolares,
la prevalencia fue del 6,1 % y la incidencia
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de viraje tuberculinico fue del 2,2 %. Algunas
limitaciones de ese estudio fueron la falta de
inclusion de contactos de escuela primaria y la
ausencia de evaluaciéon de determinantes de
pérdida de seguimiento.®

Los objetivos del presente estudio fueron
describir la prevalencia de infeccion latente por
tuberculosis y la incidencia de viraje tuberculinico
en contactos escolares, e identificar factores
determinantes de la pérdida de seguimiento de
estos contactos.

POBLACION Y METODOS

Esta investigacion se realizod en la seccion
Salud Escolar del Hospital General de Agudos
Parmenio Pifiero, que abarca las escuelas
ubicadas dentro de su area programatica en la
zona sur de la CABA (Figura 1). Las escuelas
incluidas en este estudio pertenecian a las
comunas 7, 8, 9y 10, cuyas prevalencias de
necesidades basicas insatisfechas (NBI) segun el
censo 2010 fueron el 9,8 %, el 13,8 %, el 5,3 % y
el 3,8 % respectivamente.

Se utilizé un disefio observacional analitico
de cohorte retrospectiva. Se incluyeron todos los
companferos de aula de casos de tuberculosis
pulmonar, pleural, laringea o miliar (notificados

Ficura 1. Areas programaticas del Ministerio de Salud y distritos escolares en 2020
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[ Areas programaticas
| Distritos escolares

Fuente: Ministerio de Salud y Educacion, Gobierno de la Ciudad Auténoma de Buenos Aires.
Nota: al momento del estudio no estaba delimitada geograficamente el area programatica del Hospital Cecilia Grierson.



mediante el sistema de vigilancia epidemioldgica
entre el 1 de abril de 2019 y el 30 de abril de
2020) que asistieran a escuelas de gestién
publica o privada, de nivel inicial o medio (escuela
primaria y secundaria) de edades comprendidas
entre 6 y 20 afios, sin antecedentes personales de
tuberculosis ni de prueba cutanea de tuberculina
(PCT) previa positiva. Todos los companferos
compartian el espacio del aula durante al menos
4 horas diarias.

La evaluacion estandarizada basal de los
contactos incluia anamnesis y examen fisico, PCT
inicial (PCT1) y radiografia de térax evaluada por
las médicas de cada equipo local. La convocatoria
para PCT1 se hacia en forma escrita a través de
la escuela. El momento de la evaluacion final
dependia de los resultados iniciales; en ausencia
de evidencia inicial de infeccion latente, se
realizaba entre los 90 y los 120 dias posteriores
a la primera evaluacién, nuevamente con examen
clinico y PCT de control (PCT2). Para aquellos
contactos asintomaticos con PCT1 positiva, se
indicaba isoniacida y se extendia el seguimiento
a 6 meses. Del total de 10 efectores sanitarios
incluidos, 6 indicaban isoniacida a los contactos
asintomaticos con PCT1 negativa y radiografia
normal, y 4 no lo hacian; esto estaba relacionado
en parte con la heterogeneidad existente en las
guias y recomendaciones sobre el tema.5"-1

Las variables dependientes fueron infeccion
latente, viraje tuberculinico, enfermedad por
tuberculosis (caso secundario), radiologia
compatible con tuberculosis (segun médica a
cargo del catastro) y conocimiento final de estado
de infeccion del contacto por parte del equipo de
salud.

El viraje fue analizado segun 3 definiciones
o criterios existentes en la literatura para
contemplar el arco de posibles resultados.
Definicion 1: PCT1 menor de 10 mm, PCT2 igual
o mayor de 10 mm y diferencia entre ambas
de al menos 5 mm;" definicién 2 (utilizada por
los equipos tratantes al momento del estudio):
PCT1 menor de 10 mm, PCT2 igual o mayor de
10 mm,® y definicién 3: para contactos de casos
baciliferos, PCT1 menor de 5 mm, PCT2 igual
o mayor de 5 mm, diferencia entre ambas de al
menos 5 mm."?

La presencia de infeccion latente se definio
en participantes asintomaticos con alguna PCT
positiva. Al igual que en la definicion de viraje,
se analizaron 2 definiciones de PCT positiva:
igual o mayor de 10 mm para todos los contactos
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(esta era la utilizada por equipos tratantes),
o igual o mayor de 10 mm para contactos de
casos no baciliferos e igual o mayor de 5 mm en
escenarios donde el caso indice fuera bacilifero.'?

El conocimiento final de estado de infeccion
por parte del equipo de salud fue una variable
dicotomica, afirmativa si el participante recibié
ambas PCT (PCT1 y PCT2) —cualesquiera fueran
los resultados— o si presentd una PCT1 igual o
mayor de 10 mm (en cuyo caso se asumia como
infeccion latente, dispensando necesidad de
PCT2).

La enfermedad por tuberculosis durante
el seguimiento se considerd presente si el
participante —inicialmente asintomatico— recibio el
diagnostico médico de tuberculosis en cualquier
momento durante el periodo de seguimiento.

Las variables independientes evaluadas
fueron edad, escuela, pertenencia al turno escolar
vespertino, ubicacién de la escuela en comunas
7 u 8 (con mayor NBI que comunas 9 o 10),
centro de salud a cargo, resultado baciloscépico
del caso indice (dicotémico: bacilifero o no) y la
duracion de quimioprofilaxis con isoniacida.

Consideraciones éticas

Este estudio fue aprobado el 14 de agosto
de 2019 por el Comité de Etica Humana de
la Facultad de Medicina de la Universidad de
Buenos Aires. Se garantizé la confidencialidad
de los datos personales, anonimizados para el
trabajo de analisis.

Andlisis estadistico

Considerando una prevalencia de infeccion
latente del 6 % (2-10 %), para un a = 0,05, se
calculé un tamafo muestral de 589 participantes.

Se realizé el analisis univariado (describiendo
proporciones con intervalos de confianza para
variables categéricas y medianas con rango
intercuartilico para variables numéricas con
distribucidon no normal), bivariado (mediante
prueba de chi-cuadrado o prueba de Fisher para
proporciones, y pruebas de t o Mann-Whitney
para comparacion entre grupos de variables
numéricas) y multivariado mediante regresion
logistica (considerando inicialmente en el modelo
variables con valores p <0,2, para su inclusién
final con p <0,05) teniendo también en cuenta el
efecto de agrupamiento por escuela.

Los datos fueron procesados con el programa
estadistico Stata 14 (Statacorp LP® 2015, TX,
USA).



RESULTADOS
Caracteristicas de participantes, escuelas y
centros de salud

Se incluyeron 691 participantes, que fueron
contactos cercanos escolares correspondientes
a 23 casos indice de tuberculosis en 19 escuelas
bajo la cobertura de 10 efectores sanitarios.
Respecto de los casos indice, el 74 % presentd
baciloscopia positiva (17/23) y el 17 % (5/23),
baciloscopia negativa con cultivo positivo. En un
caso indice no se contd con informacion sobre
cultivo.

La edad media de los participantes fue de
14,7 afios (DE: 3 afios); el rango etario, de 8
a 20 afos, con distribucién por sexo del 50 %
masculino y el 50 % femenino.

Las 19 escuelas pertenecian a 4 comunas
de la ciudad (7, 8, 9 y 10) que aportaron el
49,1 %, el 35,8 %, el 12,6 % y el 2,6 % del total
de participantes respectivamente. En cuanto al
nivel escolar, 15 correspondian a nivel medio y 4,
a nivel primario. Por otra parte, 15 estaban bajo

Articulo original / Arch Argent Pediatr 2023;121(4):€202202813

la orbita de la gestion publica y 4 eran privadas.
Finalmente, 63 participantes (el 9 % del total;
IC95%: 7,2-11,5) pertenecientes a 3 escuelas
distintas cursaban en horario vespertino. La
cantidad de participantes evaluados por efector
sanitario se encontré en un rango entre 24 (el
3,5 % del total) y 133 (el 19,3 % del total).

Prueba cutanea de tuberculina (PCT)

Se observo que 294 participantes (el 42,5 %
del total; IC95%: 38,9-46,3) realizaron ambas
PCT; 306 participantes (44,3 %; 1C95%: 40,6-48),
solo la PCT1, y 10 (1,4 %; IC95%: 0,8-2,7) solo
realizaron la PCT2. Se destaca que 81 (11,7 %;
IC95% 9,5-14,3) no realizaron ninguna PCT.

En cuanto a los resultados de las pruebas
mencionadas, se observdé en ambas una
distribucion asimétrica no normal de valores con
inclinacion positiva (Figuras 2).

En 294 participantes que se realizaron ambas
PCT (PCT1 y PCT2), se analiz6 la incidencia de
conversion o viraje de la prueba, con analisis de

Ficura 2. Distribucion de valores (mm) de pruebas cutaneas de tuberculina (PCT1: n = 600; PCT2: n = 304)
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sensibilidad de las diferentes definiciones/puntos
de corte propuestos en la literatura (Tabla 7).

Considerando en conjunto todos los
participantes que presentaron al menos una
PCT positiva, se obtuvo la prevalencia global de
infeccion latente por Mycobacterium tuberculosis.
Sobre un total de 610 participantes que realizaron
al menos una PCT, la prevalencia se ubicé entre
el 3,4 % y el 11,6 %, segun el punto de corte
seleccionado para definir positividad de la prueba
(Tabla 2).
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Aparicion de enfermedad por tuberculosis y
estudios radiolégicos

En la evaluacion clinica inicial, se registraron
548 participantes asintomaticos (el 79,3 % del
total), 4 participantes con sintomas compatibles
con tuberculosis y 139 (el 20 % del total) sin
registro en la planilla. De los 4 participantes
con sintomas, 1 fue confirmado como caso de
tuberculosis, 2 fueron descartados y 1 fue perdido
durante el seguimiento.

TaBLA 1. Frecuencia e incidencia de conversién/viraje de prueba cutanea de tuberculina, segun distintas

definiciones (n = 294)

Frecuencia Incidencia
Definicién 1 1 0,3 %
Definicién 2 2 0,7 %
Definicién 3 20 6,8 %

- Definicién 1: PCT1 <10 mm; PCT2 210 mm. Diferencia entre PCT1 y PCT2 = 5 mm.

»  Definicion 2: PCT1 <10 mm; PCT2 210 mm.

»  Definicién 3: PCT1 <56 mm y PCT2 25 mm si caso indice bacilifero; PCT1 <10 mm y PCT2 210 mm si caso indice no bacilifero.

TaBLA 2. Frecuencia y prevalencia global de infeccion por Mycobacterium tuberculosis segun prueba
cutanea de tuberculina, aplicando distintas definiciones de positividad (n = 610)

Frecuencia Prevalencia global
Definiciones 1y 2 21 3,4 % (1C95%: 2,3-5,2)
Definicion 3 71 11,6 % (IC95%: 9,3-14,4)

» Definiciones 1y 2: PCT positiva 210 mm.

» Definicién 3: PCT positiva 25 mm si caso indice bacilifero, o 210 mm si caso indice no bacilifero.

No se registré ningun caso de aparicion de
sintomas nuevos durante el seguimiento en
aquellos con evaluacién final documentada,
que contabilizaron 297 de los 548 participantes
inicialmente asintomaticos. No se observo
registro de evaluacion final de sintomas en
251 participantes (45,8 %).

La evaluacion radioldgica inicial fue registrada
en 515 participantes (75 %; 1C95%: 71-78).
De estas, 1 (el 0,2 % del total de evaluaciones
radiolégicas) fue asumida como compatible
con tuberculosis y correspondia al caso que
presentaba sintomas iniciales de tuberculosis.

Situacién en los hogares

En 467 participantes (el 68 % del total), se
registré informacion sobre presencia de personas
sintomaticas respiratorias en el hogar. Solo
2 participantes tuvieron respuesta afirmativa,
ninguno presentaba sintomas y ambos tuvieron
resultado de PCT1 de 0 mm.

Adherencia a quimioprofilaxis

Se observé cumplimiento con quimioprofilaxis
con una droga completa (3 meses) en
133 participantes (28,7 %; 1C95%: 24,7-33) de
464 candidatos. Por otra parte, 245 participantes
(52,8 %; 1C95%: 48,2-57,3) no iniciaron la toma
del medicamento indicado (Tabla 3).

Se registraron 21 participantes con criterio
de recibir quimioprofilaxis con dos drogas segun
guias de tratamiento de infeccidn latente; 19 de
ellos presentaron PCT1 de 10 mm o mas, y en los
otros 2 se documenté viraje (segun la definicién 2).
Se observé cumplimiento de quimioprofilaxis con
dos drogas completa (6 meses) en 10 participantes
(47,6 %; 1C95%: 26,3-69,8) del total de
21 candidatos. Por otra parte, 5 participantes no
iniciaron la toma del medicamento indicado.

Conocimiento final del estado de infeccion
Los equipos de salud registraron
conocimiento final sobre el estado de infeccién
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TaBLA 3. Duracion en meses de tratamiento cumplido con isoniacida como quimioprofilaxis primaria en
candidatos a recibirla (n = 464)

Duracién del tratamiento con isoniacida Participantes (n) Proporcion (%) 1C95%
0 meses 245 52,8 48,2-57-3*
1 mes 44 9,5 7,1-12,5
2 meses 42 9 6,8-12

3 meses 133 28,7 24,7-33
Total 464 100 -

1C95%: intervalo de confianza del 95 %.

TaBLA 4. Riesgo relativo de ausencia de conocimiento final del estado de infeccién por Mycobacterium

tuberculosis por parte del equipo de salud segun variables seleccionadas (n = 632)

Riesgo relativo 1C95% p
Edad de 18 afios o mayor 1,25 0,99-1,58 0,06
Escuela en comuna NBI 3,35 0,83-13,5 0,09
Turno vespertino 1,71 1,24-2,35 0,001
Caso indice con baciloscopia positiva 0,66 0,47-0,92 0,015
PCT1 registrada 0,66 0,51-0,85 0,001

1C95%: intervalo de confianza del 95 %; p: valor de significancia estadistica.
PCT1: prueba cutanea de tuberculina inicial; NBI: necesidades basicas insatisfechas.

de los participantes en 317 de los 691 contactos
(45,9 %; 1C95%: 42,2-49,6). En el modelo
final, se retuvieron 5 variables independientes,
excluyéndose los participantes con datos faltantes
en alguna de estas (n = 59) para un total de
632 observaciones (Tabla 4).

El intervalo de correlacion intraclase fue 0,49
(IC95%: 0,29-0,69) para escuela y cercano a 0
para efector de salud. Esto significa que el 49 %
de la variabilidad en el resultado individual fue
atribuible al agrupamiento de los participantes
en escuelas y que no se observo en el modelo
efecto contextual atribuible al efector de salud,
habiendo tenido en cuenta el efecto de la escuela
mencionado.

DISCUSION

Existen varios hallazgos en el presente estudio
que merecen ser destacados.

La prevalencia de infeccidn latente en
contactos escolares es variable y dependiente
del contexto. La prevalencia de infeccion
latente del 3,4-11,6 % encontrada fue similar a
la reportada previamente,®'3-1¢ si bien existen
también diferencias con otros trabajos con
prevalencias mayores, quizas debido a mayor
prevalencia poblacional en la region estudiada,
mayor edad de los alumnos, mayor exposicion
entre casos indice y contactos, y/o mayor
sensibilidad de métodos diagndsticos utilizados.

La incidencia de viraje tuberculinico en
contactos escolares es probablemente baja.
Considerando el punto de corte de PCT de
10 mm, la incidencia de viraje fue menor al 1 %,
en consonancia con un estudio local previo.® En
ambas investigaciones, la pérdida de seguimiento
de contactos representa un riesgo concreto de
sesgo de seleccion, con lo cual la incidencia
real de viraje tuberculinico probablemente sea
algo mayor a la documentada. Otros estudios
también aportan evidencia similar'”2 y valores
mayores se encontraron en casos de escuelas
con internado.?"2?

La incidencia de casos secundarios de
tuberculosis activa es mayor en comunidades
educativas cerradas y su deteccion depende
del periodo de seguimiento. Vale destacar que
en el periodo de seguimiento de 3 meses no hubo
incidencia de casos secundarios de tuberculosis
activa, sin importar el grado de cumplimiento de
quimioprofilaxis con isoniacida.

La experiencia internacional coincide en la
baja incidencia de casos secundarios, 352325 gj
bien existen reportes con incidencias entre el 3 %
y el 6 %.%26-2% Aquellas escuelas con modalidad
de internado y maestros como casos indice,
evidenciaron cifras mas altas (17-42 %).22%0

Existe gran pérdida de seguimiento si se
plantean varios puntos de contacto. Tanto
en el trabajo actual como en otros previos se



observo que la cobertura con PCT2 no alcanzé
al 50 % de los contactos objetivo.®'® Algunos
autores proponen que en contextos de recursos
limitados podrian plantearse lineas de accion mas
simples.®"

Existen factores predictores de la pérdida
de seguimiento de contactos. El factor protector
del caracter bacilifero del caso indice pudo estar
relacionado con una mayor preocupacion por
parte de las familias y/o una mayor intensidad de
acciones por parte de los efectores de salud. Este
aspecto y el rol de la edad también se observaron
en estudios previos.* Se ha descrito que muchos
alumnos de escuelas vespertinas colaboran
durante el dia en actividades laborales de la
familia o en el cuidado de hermanos menores.3
Esta situacion de vulnerabilidad podria estar
operando como barrera de acceso al sistema de
salud.

La adherencia a quimioprofilaxis con
isoniacida es baja. Menos de un tercio de los
contactos a quienes se indico quimioprofilaxis con
una droga completé los 3 meses del esquema.
La adherencia a quimioprofilaxis es problematica
y representa globalmente un desafio en el
manejo de tuberculosis en general®' y también
especificamente en contexto de catastros
eSCOlareS.6’16’19’29’34’35

Dentro de las fortalezas metodoldgicas del
estudio, destacamos el disefio de cohorte y el
analisis multinivel que permitié evaluar el grado
de correlacién entre algunos resultados.

En relacién con las limitaciones de este
trabajo, debemos puntualizar la existencia
de datos faltantes y ausencia de variables
individuales de potencial interés (por ejemplo,
nivel socioecondémico de los participantes,
cercania fisica en el aula o vinculo social con el
caso indice). La pérdida de seguimiento dificultd
la estimacion exacta tanto de la incidencia de
viraje tuberculinico como de aparicién secundaria
de enfermedad, si bien es destacable que los
equipos tratantes no recibieron notificaciones
durante la realizacion del catastro de casos
nuevos por parte del sistema de vigilancia
epidemioldgica ni por parte de las autoridades
escolares.

CONCLUSIONES

La prevalencia de infeccion latente por
tuberculosis en contactos escolares se encontrd
dentro de valores previamente reportados a nivel
local y la incidencia de viraje tuberculinico fue
baja. La adherencia a isoniacida continua siendo
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limitada. Se identificaron factores asociados
con la pérdida de seguimiento que podrian
orientar estrategias necesarias para mejorar
este proceso. &
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