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RESUMEN

Introduccion: Hoy en dia la tuberculosis es una enfermedad que constituye un
reto de salud publica debido a su alta incidencia; la tuberculosis pleural es la
localizacion extrapulmonar mas frecuente y es la causa mas comun de derrame
pleural en areas donde la tuberculosis es endémica por lo que requiere de un
diagnoéstico temprano empleando métodos diagndsticos de facil acceso y asi
empezar tratamiento oportuno.

Objetivo: Determinar la utilidad del método diagndstico test de ADA en
tuberculosis pleural en el servicio de neumologia del Centro Médico Naval
periodo junio 2015 — junio 2018.

Materiales y Métodos: Estudio retrospectivo, observacional; de pruebas
diagnoésticas basado en la revision de las historias clinicas de pacientes
hospitalizados en el servicio de Neumologia del Centro Médico Naval en los
periodos comprendidos entre junio 2015 a junio de 2018. Los pacientes
considerados dentro del estudio son aquellos con derrame pleural a los que se
le realiz6 estudio de liquido pleural: test de ADA y biopsia pleural.

Resultados: De los 115 pacientes con derrame pleural, 55 (47.8%) tuvieron
tuberculosis pleural; y dentro de ellos el grupo etario mas frecuente fue el de 15
a 30 afios de edad con 45 (81.8%). El 85.5% de los pacientes con tuberculosis
pleural fueron del sexo masculino. En lo que respecta al hemitérax afectado
mas frecuente fue el derecho con un 65.5%. El test de ADA en pacientes con
tuberculosis pleural tiene una sensibilidad de 98.18% y una especificidad de
83.3%. De la misma manera el test de ADA frente a la biopsia pleural tiene una
sensibilidad de 98% y una especificidad de 76.92%.

Conclusion: El test de adenosin deaminasa es un método diagndstico util en la
tuberculosis pleural sobre todo en nuestro medio donde la prevalencia de esta
enfermedad es alta, ademas cuenta con un Area Bajo la Curva de 0.873.
Palabras clave: Método diagndstico, test de adenosin deaminasa, tuberculosis

pleural, biopsia.



ABSTRACT

Introduction: Today, tuberculosis is a disease that constitutes a public health
challenge due to its high incidence; Pleural tuberculosis is the most common
extrapulmonary site and is the most common cause of pleural effusion in areas
where tuberculosis is endemic, so it requires early diagnosis using easily
accessible diagnostic methods to begin timely treatment.

Objective: To determine the utility of the diagnostic test method of ADA in
pleural tuberculosis in the pneumology service of the Naval Medical Center from
June 2015 to June 2018.

Materials and Methods: Retrospective, observational study; of diagnostic tests
based on the review of the medical records of patients hospitalized in the
Pneumology Service of the Naval Medical Center in the periods between June
2015 and June 2018. The patients considered in the study are those with
pleural effusion who are He underwent pleural fluid study: ADA test and pleural
biopsy.

Results: Of the 115 patients with pleural effusion, 55 (47.8%) had pleural
tuberculosis; and within them the most frequent age group was 15 to 30 years
of age with 45 (81.8%). 85.5% of patients with pleural tuberculosis were
male.With regard to the most frequent affected hemithorax was the right with
65.5%. The ADA test in patients with pleural tuberculosis has a sensitivity of
98.18% and a specificity of 83.3%. In the same way, the ADA test against
pleural biopsy has a sensitivity of 98% and a specificity of 76.92%.

Conclusion: The adenosine deaminase test is a useful diagnostic method in
pleural tuberculosis especially in our environment where the prevalence of this
disease is high, also has an Area under the Curve of 0.873.

Key words: Diagnostic method, adenosine deaminase test, pleural

tuberculosis, biopsy.
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CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1 Descripcion de la realidad problemética

Hoy en dia la tuberculosis es una enfermedad que constituye un reto de salud
publica debido a su alta incidencia. La tuberculosis es una enfermedad
infectocontagiosa causada por una bacteria (Mycobacterium tuberculosis) que
puede diseminarse a cualquier parte del organismo desde las primeras fases
de su agresion, por ello puede afectar cualquier 6rgano o tejido.*
Segun el Informe Mundial sobre la Tuberculosis de la Organizacion Mundial de
la Salud (OMS), en el 2016 10,4 millones de personas tuvieron tuberculosis y
1,7 millones murieron a causa de ella (entre ellos, 0,4 millones de personas con
VIH), se sabe a su vez que un 95% de las muertes por esta enfermedad se
produce en paises de ingresos bajos y medianos.?
La tuberculosis pleural es la localizacién extra pulmonar mas frecuente y es la
causa mas comun de derrame pleural en areas donde la tuberculosis es
endémica. En nuestro pais, en los afios 2013 y 2014 se reportd
aproximadamente 18% de casos de tuberculosis extra pulmonar, siendo la
localizacién pleural la mas frecuente (54%).3
Debemos tener en cuenta que el bacilo de la tuberculosis se aisla en cultivo del
liquido pleural sélo en un 20 a 40% de los casos confirmados, por lo que el
rendimiento diagndéstico del cultivo en liquido pleural es bajo, pero este puede
aumentar si se toma una biopsia.* En una revision donde existieron 105
pacientes con tuberculosis pleural, la biopsia fue positivo en el 61% vy el cultivo
del liquido fue positivo un 27%, es por eso que en los ultimos afios el método
diagndéstico mas util ha sido la biopsia pleural con aguja por la demostracion de
la lesion anatomo-patoldgica compatible con tuberculosis.®
Actualmente existen otros métodos diagnosticos menos invasivos, como
marcadores bioguimicos, test de adenosina deaminasa (ADA), gama interferon
(INF-g) producido por los linfocitos CD410 y la reaccién en cadena de
polimerasa (PCR)1, pero estos métodos no son excluyentes de otras
patologias.®
El test de ADA es una prueba colorimétrica, que mide la cuantificacién del
amonio; la adenosina deaminasa es una enzima que participa en la
degradacion de purinas convirtiendo la adenosina a inosina y la
7



desoxiadenosina a desoxinosina. Existen dos tipos de ADA 1y 2; es el ADA
tipo 2 quien se encuentra dentro de los linfocitos y es el encargado de regular
el metabolismo de ellos asi como su diferenciacion y crecimiento;
estimulandose cuando existen microorganismos en su interior como es el caso
de la tuberculosis.

1.2 Formulacion del problema

¢,Cual es la utilidad del método diagndstico test de ADA en tuberculosis pleural
en el servicio de neumologia del Centro Médico Naval periodo junio 2015 —
junio 2018?

1.3 Linea de investigacion

El presente estudio sigue la linea de investigacion de Tuberculosis, linea
prioritaria brindada por el Instituto Nacional de Salud del Pertd 2016-2021;
considerandose a su vez un eje de prioridad de investigacion por el Instituto de
Investigacion en Ciencias Biomédicas (INICIB) de la Universidad Ricardo
Palma.
1.4 Objetivos

Objetivo general

e Determinar la utilidad del método diagnostico test de ADA en

tuberculosis pleural en el servicio de neumologia del Centro Médico

Naval periodo junio 2015 — junio 2018

Objetivos especificos

¢ Identificar la frecuencia de tuberculosis pleural en los pacientes del estudio.

e Identificar el grupo etario mas frecuente de pacientes con tuberculosis
pleural.

o Estimar sensibilidad y especificidad del test de ADA en pacientes que
recibieron tratamiento para tuberculosis pleural.

e Estimar sensibilidad y especificidad en pacientes del test de ADA en
pacientes con biopsia pleural.

1.5 Justificacion

La tuberculosis en el Pert ocupa el décimo quinto lugar de las causas de
muerte, y el vigésimo séptimo puesto de carga de enfermedad medida por afios
de vida saludable perdidos (AVISA). En el afio 2016 se notificaron en el Peru

31 079 casos de tuberculosis en todas sus formas, de los cuales el 74% fueron
8



notificados por el Ministerio de Salud (MINSA) ,19% por ESSALUD, 6% por el
Instituto Nacional Penitenciario (INPE) y 1% por las Fuerzas Armadas y Policia
Nacional del Peri (FFAA y PNP).” Sin embargo, la OMS estima que en el Per(
se produce un mayor numero de casos de tuberculosis de los que son
notificados.

La tuberculosis al ser una enfermedad con una alta tasa de incidencia, requiere
de un diagnostico temprano por lo que se necesita métodos diagndsticos de
facil acceso y rapidos para poder empezar el tratamiento oportuno.

La tuberculosis pleural se caracteriza por la presencia de derrame pleural y su
diagnostico estd enfocado en el estudio del liquido extraido y la biopsia tomada
de la pleura.

La biopsia pleural es una de las prueba diagndstico mas certeras, pero cuenta
con la desventaja de ser un procedimiento mas invasivo, que requiere de
equipo especializado para llevarlo a cabo y por ende mas riesgos para el
paciente; ademas se debe esperar un aproximado de 3-4 dias para obtener los
resultados; por lo que bajo este contexto existe el test de ADA que es un
método diagnostico sencillo, rdpido y de bajo costo que se utiliza para
establecer la actividad de enfermedad pleural secundaria a tuberculosis.

Es por eso que este estudio busca determinar la utilidad del método
diagnéstico test de ADA para el diagnéstico de tuberculosis pleural en
pacientes de nuestro Centro Médico Naval.

1.6 Delimitacion

El presente estudio se realizé en el Servicio de Neumologia del Centro Médico
Naval “Santiago Tavara” Hospital de nivel llI-1, ubicado en el Distrito de
Bellavista de la Provincia Constitucional del Callao.

1.7 Viabilidad

El Centro Médico Naval autorizé la investigacion y a su vez se conto con el
apoyo de los especialistas en Neumologia y los recursos econdémicos para
desarrollarla. Se accedié al archivo de historias clinicas de dicha institucion
para la recoleccion de la informacién necesitada.

Asimismo se cont6 con la autorizacion de la Universidad Ricardo Palma y del
Instituto de Investigacion de Ciencias Biomédicas (INICIB), ambos entes

emitieron carta de aprobacion para la elaboracion del presente estudio.



CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes de la investigacion

Antecedentes internacionales
Coitinho et al. (2007) realizaron un estudio sobre la “Utilidad de la
dosificacion de adenosin deaminasa en el diagndstico de la tuberculosis
pleural. Primera experiencia nacional” en Uruguay, cuyo objetivo fue
determinar la validez del uso del test de ADA en liquido pleural para
diagndstico de tuberculosis pleural, se realiz6 el estudio en 66 pacientes
sospechosos de tuberculosis pleural con bacteriologia realizada y 47
pacientes con derrames de causa no tuberculosa. El punto de corte se
establecio en 40 U/l, y se lleg6 a la conclusién que el test de ADA en
liquido pleural es una técnica sensible y especifica para la tuberculosis
pleural, que reduce la necesidad de biopsias y acorta el tiempo
diagnostico.®
Suarez et al. (2012) en su estudio hecho en Venezuela sobre “Utilidad
de la adenosina deaminasa (ADA): interferon gamma y biopsia pleural
para el diagndstico de tuberculosis pleural” buscaron demostrar la
eficacia del test de ADA, del interferon gamma y la biopsia pleural en
tuberculosis pleural y a su vez determinar si estos métodos diagndésticos
podrian omitir la toma de la biopsia. Fue un estudio prospectivo de 52
muestras de liquido pleural y 54 biopsias pleurales de 52 pacientes;
llegando a la conclusién que el test de ADA no es util cuando se usa
aisladamente en tuberculosis pleural. Se recomendd no dejar de tomar
cultivo ni biopsia pleural.®
En Uruguay, San Martin (2011) realizé un estudio analitico de pruebas
diagnosticas sobre “Niveles de actividad de la enzima adenosina
deaminasa en derrames pleurales tuberculosos y no tuberculosos” en
106 pacientes de sexo femenino como masculino que tenian derrame
pleural, y asistian a las especialidades de Neumologia, Clinica y Cirugia
del Hospital de la Facultad de Ciencias Médicas de la Universidad
Nacional de Asuncion, del Hospital Central del Instituto de Prevision
Social, del Hospital Nacional de Itaugud, este estudio buscé determinar
los valores del test de ADA en pacientes con derrame pleural cuya
10



etiologia fue tuberculosis u otras enfermedades, ademas buscaron
determinar el punto de corte para valores de test de ADA en liquido
pleural, que permita la mayor sensibilidad para la tuberculosis; llegando
a la conclusion que a pesar de que la sensibilidad del test de ADA fue de
100% para el diagnostico de tuberculosis pleural, la concordancia de
esta prueba con el estandar de referencia fue apenas moderada.®
Arroyo et al. (2017) en Madrid llevaron a cabo un estudio sobre “Utilidad
del ADA en liquido pleural para el diagndstico de tuberculosis” teniendo
como objetivo analizar el diagnéstico final de los casos clinicos con
elevacion de ADA en liquido pleural. Se realizd un estudio retrospectivo
en el que se recogen los casos clinicos con cifras de ADA en liquido
pleural mayor de 47 UI/L, desde abril de 2004 hasta diciembre de 2016
en el Hospital del Henares Coslada — Madrid y se lleg6 a la conclusion
gue aunque es util, el ADA no debe ser una herramienta Unica en el
estudio del liquido pleural. Ademas de la enfermedad tuberculosa, otras
enfermedades infecciosas, entidades neoplasicas y autoinmunes, cursan
con cifras elevadas de esta enzima.!

Ronquillo (2016) en Guayaquil realizé un estudio sobre la “Efectividad
del adenosin deaminasa asociada a citologia del liquido pleural en el
diagnoéstico de tuberculosis realizado en el Hospital Luis Vernaza en el
periodo 2012 — 2014” cuyo objetivo fue determinar la sensibilidad y
especificidad de ADA en tuberculosis pleural, obteniéndose como
conclusién que el test de ADA tiene una sensibilidad del 94.5 % pero la
especificidad es del 77% por lo que es una prueba excelente para la
deteccion de la enfermedad por si sola. 2

Lépez et al. (2008). realizaron un estudio sobre la “Utilidad de la
medicién de Adenosin Deaminasa en liquido cefalorraquideo de nifios
con meningitis tuberculosa en un Hospital Colombiano 2001-2003”, cuyo
objetivo fue determinar la utilidad del método diagndstico test de ADA en
el LCR en nifilos con sospecha de meningitis tuberculosa; fue un estudio
retrospectivo de pruebas diagndsticas, se revisaron historias clinicas de
los pacientes que ingresaron al Hospital Universitario San Vicente de
Paul (HUSVP) entre noviembre del 2001 y mayo del 2004 con
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sospecha diagndstica de Meningitis Tuberculosa; se procedi6é a recoger
datos demogréficos, test de ADA, valores citoquimico y cultivo de LCR.
Se concluy6 que el test de ADA es una prueba diagndstica que debe
usarse en justo con los criterios diagnésticos de meningitis tuberculosa
para confirmar o excluir el diagnéstico. Al ser una prueba rapida y
econOmica, justifica aplicarla en la practica clinica, teniendo en cuenta
que tiene mayor especificidad que sensibilidad.

Alaarag, Mohammad y Farag (2016) realizaron un trabajo de
investigacion en Egipto sobre la “Utilidad diagnostica del nivel de
adenosina desaminasa sérica en el diagnéstico de la tuberculosis
pulmonar” teniendo como objetivo evaluar el papel del nivel de
adenosina desaminasa sérica (ADA) en el diagnéstico de la tuberculosis
pulmonar (TB) y su relacion con los parametros clinicos, radiolégicos y
de laboratorio. Este estudio se realiz6 en 70 individuos: 60 pacientes con
enfermedades pulmonares tuberculosas y no tuberculosas y 10
personas aparentemente sanas como grupo de control. Los participantes
se dividieron en cuatro grupos: el grupo | incluyé 30 pacientes con
tuberculosis pulmonar activa que se subdividieron en el grupo IA, que
incluia 20 pacientes con tuberculosis pulmonar con baciloscopia positiva,
y el grupo IB, que incluyé 10 pacientes con baciloscopia pulmonar con
esputo negativo TB (cultivo positivo); el grupo Il incluyé a 10 pacientes
con derrame pleural tuberculoso; el grupo Il incluyé 20 pacientes con
enfermedades pulmonares no tuberculosas (cinco casos con neumonia,
cinco casos con absceso pulmonar piégeno, cinco casos con
bronquiectasias, tres casos con cancer de pulmén y dos casos con
mesotelioma); y el grupo 1V incluyd 10 individuos aparentemente sanos
como grupo de control. Se obtuvo como resultado que la sensibilidad y
especificidad sérica del ADA gue tienen punto de corte 30.15 U/L fueron
95 y 86.7%, respectivamente. Concluyendo que el nivel sérico de ADA
muestra un mayor porcentaje de positividad en comparacion con los
parametros clinicos, radiolégicos y de laboratorio en el diagndstico de la

TB pulmonar.**
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Yosar F et al. (2009) en su trabajo sobre “Comparacion de los métodos
de prueba de laboratorio para el diagnostico de la pleuritis tuberculosa
en China” tuvieron como objetivo evaluar y comparar la precision
diagnostica de los niveles de adenosina deaminasa ( ADA ) pleural y
neopterina para el diagnéstico diferencial de tuberculosis pleural. El
estudio incluyé a 50 pacientes con tuberculosis, 27 pacientes con
neoplasias malignas y 24 pacientes con derrame pleural de origen no
tuberculoso y no maligno como controles. Los niveles de ADA vy
neopterina en el liqguido pleural se midieron mediante el método
espectrofotométrico y ELISA, respectivamente. Se obtuvo como
resultado que los niveles de neopterina pleural fueron significativamente
mas altos en pacientes con tuberculosis pleural que los pacientes con
malignidad (p <0,001). Los niveles de ADA pleural fueron
significativamente mas altos en pacientes con tuberculosis pleural que
en pacientes con malignidad (p <0,001) y en pacientes con derrames
benignos sin tuberculosis (p <0,001). Los niveles medios de ADA y
neopterina en el derrame pleural se evaluaron de acuerdo con sus
enfermedades subyacentes para la precision diagnostica. EI mejor valor
de corte para la neopterina pleural fue de 4.7 U / L y arroj6 una
sensibilidad y especificidad de 86% y 72.55%, respectivamente. Por otro
lado se tomd6 un valor de corte de 42 U / L para la ADA pleural,
encontrandose que la sensibilidad y la especificidad eran del 88% y
68,63%, respectivamente. Se llegd a la conclusién que en el diagnéstico
de tuberculosis, el nivel de neopterina pleural tiene una sensibilidad
comparable a la del ADA pleural. Ambos marcadores pueden encontrar
un lugar como un método diagnostico de rutina en los préximos dias
para la deteccion temprana de la tuberculosis. Sin embargo, estas
pruebas no deben considerarse una alternativa a la biopsia y el cultivo.®
Antecedentes nacionales

Serra (2008) realizé un estudio titulado “El valor diagndstico del test
adenosin deaminasa en liquido pleural para el diagnéstico de la
tuberculosis pleural”’, cuyo objetivo fue establecer el valor diagndstico del

Test de ADA en Tuberculosis Pleural de los pacientes que se atendieron
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en el Hospital Hipdlito Unanue de Tacna del afio 2005 al 2007. Se
obtuvieron datos de las historias clinicas de los pacientes con derrame
pleural y se llegd a la conclusion que el test de ADA es una prueba
diagnostica util en tuberculosis pleural. 1

En Lima, Rojas, Yi y Accinelli (2013) llevaron a cabo un estudio sobre
“Adenosina deaminasa (ADA) en el diagnéstico de tuberculosis pleural”.
La muestra fue de 32 pacientes quienes presentaron derrame pleural de
tipo exudado, a quienes se les practicd biopsia pleural percutanea. El
74.2% fueron varones, 20 pacientes presentaron tuberculosis pleural, 7
neoplasia y 5 otras causas. Se encontré una sensibilidad del 100% y una
especificidad del 75% con un punto de corte de 95 U/L para el
diagndstico de tuberculosis pleural.!’

Linares (2013) realiz6 un estudio sobre “Valor diagnostico de la
Adenosin Deaminasa en liquido pleural con predominio linfocitico en el
diagnodstico de tuberculosis pleural en pacientes del Hospital Nacional
Carlos Alberto” en Arequipa Peru, buscando determinar el valor
diagndstico del ADA Pleural en liquido linfocitico en tuberculosis pleural.
Se analizaron archivos clinicos de 68 pacientes con derrame pleural
guienes fueron sometidos a toracocentesis diagndéstica, que contaron
con el resultado del ADA y conteo relativo de células en todas las
muestras. Se llegd a la conclusion que la determinacion de ADA en
presencia de liquido pleural linfocitico (ADA40LP50) ofrece un mejor
rendimiento en el diagnéstico de tuberculosis pleural, comparado con la
determinacion aislada de ADA.®

Segura y Sanchez (2004) en Lima llevaron a cabo un estudio sobre
“Adenosin Deaminasa: Utilidad de su determinacion en liquido pleural
para el diagnéstico de pleuresia tuberculosa”, fue un estudio
retrospectivo, de caos y controles, donde se revisaron historias clinicas
de pacientes atendidos y hospitalizados de diferentes servicios del
Hospital Nacional Hipdélito Unanue que acudieron al departamento de
Neumologia para realizarse procedimiento. En este estudio se llegé a la
conclusién que el test de ADA es una prueba util para el diagnéstico de

los derrames pleurales de etiologia tuberculosa en lugares donde la
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prevalencia es elevada. Se obtuvo 94 pacientes con tuberculosis pleural,
13 (13%) fueron falsos negativos al test de ADA, mientras que 49
pacientes con un diagndstico definitivo diferente a tuberculosis; se
concluyo también que el test de ADA en tuberculosis pleural obtuvo una
sensibilidad y especificidad de 86.2% y 77.5% respectivamente.®
Quifones et al. (2010) Choque realizaron un estudio sobre “Validez de la
prueba de adenosina deaminasa y del recuento diferencial de leucocitos
para el diagnostico de tuberculosis pleural’, teniendo como objetivo
identificar la validez del test de ADA y el recuento diferencial de
leucocitos en tuberculosis pleural; este fue un estudio retrospectivo de
precision diagnostica que se realizd en Hospital Regional de Huacho,
Ministerio de Salud, Huacho, Peru; se revisaron historias clinicas de
pacientes a quienes se les realizé la prueba de ADA en liquido pleural,
desde enero 2005 hasta diciembre 2007 y se lleg6 la conclusion que el
test de ADA es una prueba util si se trata de confirmar la enfermedad y
menos si se trata de descartarla. Ademas, se incrementaria la sospecha
de tuberculosis pleural si existiera un mayor porcentaje de linfocitos en
el recuento diferencial de leucocitos (>72%).2°
2.2 Bases teoricas

Los pulmones son el sitio principal para la infeccion y enfermedad primaria de
Mycobacterium tuberculosis, siendo el huésped humano un reservorio natural.
La capacidad del organismo para establecer infecciones latentes permite que
se lleve a cabo propagacion de la enfermedad a casi un tercio de las personas
en todo el mundo.

Las manifestaciones clinicas de la tuberculosis incluyen tuberculosis primaria,
tuberculosis de reactivacion, tuberculosis laringea, endobronquial, infeccién de
tuberculosis en el campo pulmonar inferior y tuberculoma. Las complicaciones
pulmonares de la TB pueden incluir hemoptisis, neumotorax, bronquiectasias,
destruccion pulmonar extensa, neoplasia maligna y aspergilosis pulmonar
cronica. %

La tuberculosis pleural es la segunda forma mas comun de tuberculosis extra

pulmonar (después de la afectacion linfatica) y es la causa mas comun de
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derrame pleural en areas donde la tuberculosis es endémica. El derrame
pleural tuberculoso es sin6nimo del término pleuresia tuberculosa. ??

Los derrames pleurales tuberculosos pueden ocurrir en asociacion con
enfermedad de reactivacion o tuberculosis primaria. En los adultos, la mayoria
de las veces ocurre debido a la enfermedad de reactivacion; en los nifios, con
mayor frecuencia ocurren en el contexto de la enfermedad primaria. %

El desarrollo del derrame pleural tuberculoso se produce con mayor frecuencia
como resultado de una reaccién de hipersensibilidad retardada a micobacterias
0 antigenos micobacterianos en el espacio pleural. Con menos frecuencia, el
derrame pleural tuberculoso se desarrolla cuando un foco subpleural de la
enfermedad se rompe en el espacio pleural. %

En pacientes sin afectacion aparente del parénquima, la enfermedad pleural
puede desarrollarse a través de la diseminacion hematdégena después de la
infeccion primaria.

En un paciente con derrame pleural se produce un disbalance entre la
produccioén y reabsorcion de liquido pleural. El liquido ingresa al espacio pleural
a través de la pleura parietal a través de un gradiente neto de presién de
filtrado. La eliminacion del liquido es proporcionada por un gradiente de presion
de absorcion a través de la pleura visceral, por drenaje linfatico a través de los
estomas de la pleura parietal y por mecanismos celulares. ?® Los pacientes con
tuberculosis pleural generalmente tienen una enfermedad febril aguda con tos
no productiva y dolor pleuritico en el pecho, sudores nocturnos, escalofrios,
debilidad, disnea y pérdida de peso también pueden ocurrir. El conteo de
glébulos blancos periféricos es tipicamente normal. %

Los derrames pleurales tuberculosos suelen ser unilaterales, de tamafo
pequefio a moderado y autolimitados. En los pacientes no infectados por VIH,
los derrames pleurales tuberculosos ocurren un poco mas frecuentemente en el
lado derecho que en el izquierdo y ocupan menos de un tercio del hemitérax en
el 82 por ciento de los casos. En pacientes infectados por VIH, los derrames
pleurales tuberculosos se distribuyen por igual en la izquierda y la derecha; se
observa un patron miliario en 7 a 10 por ciento de los casos. La adenopatia

ocurre en 5 a 18 por ciento de los casos.
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El derrame pleural tuberculoso puede progresar a un empiema tuberculoso,
caracterizado por un liquido purulento que contiene numerosos organismos. El
empiema tuberculoso a menudo se asocia con una pleura engrosada, cicatricial
y calcificada. %

El diagnédstico precoz de la tuberculosis activa facilita la intervencion
terapéutica oportuna y minimiza la transmisién comunitaria, debe sospecharse
el diagnéstico de tuberculosis pleural en pacientes con derrame pleural y
factores de riesgo epidemioldgicos relevantes para la infeccion por tuberculosis
(incluyéndose  antecedentes de infeccion por tuberculosis, contacto o
exposicion con la enfermedad o resistencia anterior asi como viajar a un lugar
endémico de tuberculosis).

La radiografia de torax demuestra enfermedad parenquimatosa asociada con
derrame pleural en hasta 50% de pacientes no infectados por VIH y 73% de
pacientes infectados por VIH. Entre los pacientes no infectados por VIH, el
I6bulo superior esta involucrado en aproximadamente el 75 por ciento de los
casos (lo que sugiere una reactivacion de TB), y el I6bulo inferior esta
involucrado en aproximadamente el 25 por ciento de los casos (lo que sugiere
una enfermedad primaria). Entre los pacientes infectados por VIH, en contraste,
la enfermedad parenquimatosa ocurre con mayor frecuencia en el I6bulo
inferior. El derrame pleural casi siempre ocurre en el mismo lado que el
infiltrado parenquimatoso. La tomografia computarizada es mas sensible que la
radiografia de térax; demuestra enfermedad parenquimatosa en la mayor parte
de los casos, lo que apoya la teoria de la propagacién a la pleura desde un
enfoque sub pleural. %

El diagndstico de derrame pleural tuberculoso puede establecerse
definitivamente mediante la demostracion de Mycobacterium tuberculosis en
liquido pleural o una muestra de biopsia pleural.

La evaluacion inicial de los pacientes con sospecha de derrame pleural
tuberculoso debe incluir la evaluacion diagnostica de la tuberculosis pulmonar,
comenzando con la recoleccion de esputo para frotis/cultivo de bacilos
acidorresistentes y la prueba de amplificacién de acidos nucleicos.

La toracocentésis diagnostica estd justificada en la sospecha de derrame

pleural tuberculoso en ausencia de un diagnostico establecido de tuberculosis

17



pulmonar (mediante esputo u otros estudios) y en el diagndstico de tuberculosis
pulmonar establecido (mediante esputo u otros estudios) pero etiologia
adicional para derrame pleural (como malignidad) sospechada clinicamente.
Debe enviarse liquido pleural para los siguientes estudios: recuento de células,
proteina, glucosa, pH, lactato deshidrogenasa (LDH), bacilos acido-alcohol
resistentes (AFB), cultivo, tincion de Gram y cultivo, y nivel de ADA. La
confirmacion del diagndstico de tuberculosis requiere un crecimiento en cultivo,
que puede tomar hasta ocho semanas. ?°

El derrame pleural tuberculoso es un derrame pleural exudativo con predominio
de linfocitos, generalmente con las siguientes caracteristicas:

Color: color paja

Concentracion de proteina: -> 3.0 g /dl (30 g/l)

LDH: niveles superan las 500 Ul/I

pH: menos de 7.40 en préacticamente todos los casos

Glucosa: generalmente entre 60 y 100 mg/dl

El recuento de células nucleadas en el liquido pleural suele estar entre 1000 y
6000 células/mm3. Es linfocito predominante. Los neutrofilos predominan en
los primeros dias después del inicio de la inflamacion pleural; los linfocitos
predominan a partir de entonces. No existe una correlacion significativa entre el
recuento de CD4 periférico y el recuento o composicion de células del liquido
pleural. El liquido pleural rara vez contiene células mesoteliales en el recuento
diferencial de células; el laboratorio puede informar "muchas células
mesoteliales” sin proporcionar un porcentaje. Los eosindfilos son poco
comunes; la presencia de mas del 10% de eosindfilos generalmente excluye el
diagnéstico de derrame pleural tuberculoso a menos que el paciente haya
tenido un neumotdrax o hemotoérax cerca del momento del andlisis pleural. 2°

La medicion de la adenosina deaminasa (ADA) puede ser Gtil para distinguir
entre pleuresia maligna y tuberculosa cuando un derrame exudativo es
linfocitico, pero la citologia inicial y el frotis y el cultivo de tuberculosis son
negativos. El nivel de ADA es tipicamente superior a 35 a 50 U/L en los
derrames pleurales tuberculosos y menos de 40 U/L en los derrames pleurales
malignos. El umbral diagnéstico mas comun utilizado para establecer derrames

pleurales tuberculosos es un valor superior a 40 U/L. Los resultados de ADA
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falsos negativos y falsos positivos ocurren, por lo que los resultados de ADA
deben considerarse en el contexto de otras caracteristicas de la presentacion
clinica del paciente. Las pruebas de ADA pueden ser méas valiosas para decidir
en el diagndstico de la pleuritis tuberculosa en ubicaciones geograficas con alta
prevalencia de tuberculosis, aunque el valor predictivo negativo de las pruebas
de ADA sigue siendo alto en las regiones de menor prevalencia de
tuberculosis. Sin embargo, las condiciones coexistentes que causan derrames
pleurales exudativos, como la pleuritis urémica, disminuyen la utilidad
diagnéstica de la ADA incluso en regiones de alta prevalencia de tuberculosis.
Para pacientes con derrames pleurales predominantes de neutréfilos y niveles
elevados de ADA en el liquido pleural, la presencia de lesiones pulmonares
nodulares coexistentes respalda el diagnéstico de pleuresia tuberculosa,
mientras que la presencia de loculaciones intrapleurales respalda el diagndstico
de derrame paraneumonico. %

La biopsia pleural esta justificada si las circunstancias anteriores persisten y el
nivel de ADA en el liquido pleural es <40 unidades U/L y/o la evaluaciéon del
liquido pleural no es diagnostica; el rendimiento para el cultivo micobacteriano
de tejido pleural es mayor que para el liquido pleural. Dado el bajo rendimiento
microbiolégico-confirmatorio del liquido pleural solo y el tiempo que puede
requerirse para el crecimiento en cultivo (hasta ocho semanas), la busqueda de
biopsia pleural al principio de la evaluacion diagndstica puede estar justificada,
especialmente en pacientes complejos con amplia diagnéstico diferencial o
sospecha de resistencia a los medicamentos.

Debe enviarse una biopsia pleural para el frotis y el cultivo de AFB, asi como
para la evaluacion histopatoldgica. El cultivo positivo permite la identificacion
del organismo y las pruebas de susceptibilidad a los medicamentos. La
histopatologia puede mostrar granulomas y/o bacilos acido-alcohol resistentes.
El tejido pleural se puede obtener mediante toracoscopia o biopsia con aguja
percutanea cerrada. Las sensibilidades de estas técnicas son comparables
entre si; la biopsia con aguja es generalmente preferida en areas donde la
pleuritis tuberculosa es comin.

2.3 Definiciones conceptuales
LA PLEURA
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La pleura es una membrana serosa que cubre el parénquima del pulmén, asi
como el mediastino, el diafragma y el interior de la cavidad del torax. Esta a su
vez se divide en pleura visceral y pleura parietal. La pleura visceral recubre el
parénquima pulmonar, donde individualiza cada |6bulo al recubrir las cisuras
interlobares. La pleura parietal tapiza el interior de la cavidad toracica en todas
sus superficies, subdividiéendose en pleura parietal costal, diafragmética y
mediastinica. %

ESPACIO PLEURAL

Entre las dos hojas pleurales queda un espacio cerrado, el espacio o cavidad
pleural, de aproximadamente 10-20 micras de ancho y cuyo interior contiene en
condiciones normales una pequefa cantidad de liquido pleural (0,1-0,2 ml/kg
de peso corporal, en cada hemitérax que lubrifica y mantiene independientes
ambas membranas pleurales. 2

DERRAME PLEURAL

EL liquido pleural es un ultra filtrado del plasma que proceden de ambas hojas
pleurales, en un paciente adulto sin patologias el volumen no supera méas de
los 5-15 ml; su reabsorcion se realiza via linfatica. ®

TUBERCULOSIS PLEURAL

La tuberculosis pleural es la manifestacion extra pulmonar mas frecuente de
dicha infeccién, y se da cuando el Mycobacterium invade directamente la
pleura.®

ADA

La adenosin deaminasa (ADA) es una enzima del grupo de las hidrolasas, que
interviene en la degradacion y recuperacion de las purinas; es un marcador de
inmunidad celular por su elevada actividad plasméatica en enfermedades donde
la respuesta inmune tiene mediacion celular.

En el presente estudio se considero test de ADA positivo a aquellos resultados
>35 U/L segun el punto de corte establecido por el laboratorio de Microbiologia
del Instituto Nacional de Salud del Nifio, lugar a donde se referian las muestras
del liquido pleural.

BIOPSIA EN TUBERCULOSIS

La lesion tipica de tuberculosis en los tejidos es la inflamacién granulomatosa

con necrosis central. La presencia de granulomas caseificantes (necrosantes)
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en el examen histolégico es practicamente un diagnéstico de derrame pleural
tuberculoso; este se considera un hallazgo de elevada especificidad y justifica
iniciar tratamiento antituberculoso. Ademas se observan a su vez epitelioides
con caseificacion y células gigantes de Langhans.

Ocasionalmente se encuentra soOlo una inflamacion fibrinosa, con tejido
granular rico en células mononucleares, lo cual es un signo indirecto de

probable infeccién tuberculosa. ?®

21



CAPITULO Ill: METODOLOGIA

3.1 Tipo y disefio de investigacion

Es un estudio con disefio de corte retrospectivo, observacional; de pruebas
diagnésticas basado en la revision de las historias clinicas de pacientes
hospitalizados en el servicio de Neumologia del Centro Médico Naval. El
presente estudio fue realizado en los periodos comprendidos entre junio 2015 a
junio de 2018.

Es retrospectivo, debido a que tomé datos de afios anteriores (junio 2015 a
junio 2018) del evento de estudio que ya ocurrid; observacional porque no
presento intervencion o no se manipuld variables. El estudio es de métodos
diagnésticos donde evaluaremos el test de ADA para determinar su utilidad.

El presente trabajo de investigacion se ha desarrollado en el contexto del IV
CURSO - TALLER DE TITULACION POR TESIS segun enfoque y metodologia
publicada. 8

3.2 Poblacion y muestra

La poblacién del presente estudio se encuentra conformada por todos los
pacientes con diagnéstico de derrame pleural que hayan sido sometidos a
toracocentésis a cargo del servicio de Neumologia en el periodo Junio 2015-
Junio 2018.

Criterios de Inclusion

- Pacientes con derrame pleural a los que se le realizd toracocentésis
a cargo del servicio de Neumologia en el Centro Médico Naval en el
periodo junio 2015 — junio 2018.

- Pacientes que cuenten con test de ADA.

- Pacientes que cuenten con biopsia pleural.

Criterios de Exclusién

- Pacientes con historias clinicas donde los datos son incompletos, exista
informacion no legible o se encuentre deteriorada.

3.3 Tamano de la muestra

Todos los pacientes con diagnostico de derrame pleural, a quienes se le realizé

toracocentésis y cuenten con los requisitos de inclusion.
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3.4 Técnicas de recoleccion de datos e instrumentos

Para obtener la relacion de los pacientes con derrame pleural a quienes se le
realizé toraconcentésis se llevd a cabo la revision del cuaderno de registro de
procedimientos de la fecha Junio 2015 — Junio 2018 previa coordinacion con el
Jefe de servicio de Neumologia.

Para la recoleccion de la informacion de cada paciente se solicitud permiso al
Jefe encargado del Servicio de Archivo y Estadistica, quienes facilitaron la
obtencién de las historias clinicas de los pacientes de dicho estudio. Después
de la revisién de las historias clinicas, la informacion se transfiri6 a una ficha
donde se encontraba un cuadro de recoleccion de datos elaborada por el autor,
posteriormente dicha informacion se transfiri6 a una Hoja de Calculo de
Microsoft Excel.

3.5 Técnicas para el procesamiento de la informacion

Los datos obtenidos de las fichas de datos fueron procesados en una base de
datos creada en el programa Microsoft Excel 2007, donde se trasladd la
informacion de todas las variables para cada para posteriormente ser
analizados por el programa estadistico SPSS v22.

A nivel de estudio de datos:

- Se empled estadistica descriptiva con distribucion de frecuencias (absolutas y
relativas), se realizaron tablas de contingencia para las pruebas diagnosticas

y asi calcular especificidad y sensibilidad.

- Se realizaron Curvas ROC para las pruebas diagndsticas ADA en pacientes
con tuberculosis y ADA frente a biopsia pleural.

3.6 Aspectos éticos

La confidencialidad es el derecho que poseen las personas en las cuales se
haya entrado en conocimiento de datos intimos o privados de si mismos, para
que no puedan ser revelados ni utilizados sin su autorizacion; en nuestro
estudio la historia clinica de los pacientes serda revisada con suma
confidencialidad y es nuestro deber mantener oculta la identidad del paciente, a

su vez no utilizar sus datos para fines ajenos a la propia asistencia sanitaria.
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CAPITULO IV: RESULTADOS Y DISCUSION
4.1 Resultados

Se contd con una poblacién de 130 (100%) pacientes quienes presentaron
derrame pleural y se les realiz6 toracocentésis; de ellos solo 115 (88.5%)
pacientes contaron con todos los criterios de inclusion; 15 (11.5%) fueron
excluidos de nuestro trabajo por historias no encontradas en archivo, datos

ilegibles o no contar con los resultados de las pruebas diagnosticas requeridas.

130 PACIENTES CON
DERRAME PLEURAL

8 PACIENTES CON HISTORIAS NO
ENCONTRADAS Y/O HISTORIA
DERERIORADA 4 PACIENTES

SIN RESULTADO DE ADA

3 PACIENTES SIN
RESULTADO DE BIOPSIA

115 PACIENTES CON DERRAME
PLEURAL INCLUIDOS EN EL
ESTUDIO

Esguema N° 1 Seleccidon Pacientes
Esquema N° 1: Seleccion de Pacientes
Por ende 115 pacientes que presentaron derrame pleural, y se le realizd

estudio de liquido pleural: test de ADA y biopsia pleural fueron los que formaron

parte del estudio.
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Tabla 1. Caracteristicas de la poblaciéon con derrame pleural. Centro Médico
Naval Junio 2015 — Junio 2018

EDAD 42, 513 +/- 24,4201
MASCULINO 90 (78.3%)
SEXO
FEMENINO 25 (21.7%)
ADA 61,980 +/- 94, 2359
POSITIVO 64 (55.7%)
ADA
NEGATIVO 51 (44.3)
POSITIVA 50 (43,5%)
BIOPSIA
NEGATIVA 65 (56,5%)
sI 55 (47,8%)
TRATAMIENTO
TUBERCULOSIS NO 60 (52,2%)
RELACION TITULAR 84 (73%)
INSTITUCION
FAMILIAR 31 (27%)
DERECHO 50 (51,3%)
IZQUIERD O 43 (37,4%)
LADO AFECTADO
BILATERAL 13(11,3%)

Fuente: CEMENA

Tabla 2. Etiologia de derrame pleural. Centro Médico Naval Junio 2015- Junio
2018

FRECUENCIA PORCENTAJE
TUBERCULOSIS 55 47.8
INFECCIOSAS NO TUBERCULOSIS 19 16.5
NEOPLASIA 18 15.7
OTROS 14 12.2
TRASUDADO 9 7.8
TOTAL 115 100

Fuente: CEMENA
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La etiologia mas frecuente de derrame pleural de los pacientes que fueron
sometidos a procedimiento fue Tuberculosis 55 (47.8%), seguido por
Infecciosas no tuberculosis 19 (16.5%), Neoplasia 18 (15.7%), otros 14 (12.2%)
y por ultimo Trasudado 9 (7.8%).

m 15-30
m31-45
m 46-60
m61-75
m 76-95

Fuente: CEMENA
Grafico 1. Tuberculosis pleural segun grupo etario. Centro Médico Naval Junio

2015- Junio 2018
El grupo etario més frecuente con diagnostico de tuberculosis pleural fue el
grupo comprendido entre 15 a 30 afios de edad con 45 (81.8%), seguido del

grupo de 31- 45 afios y 46 a 60 afios ambos con 4 (7.3%).

= Masculino

= Femenino

Fuente: CEMENA
Gréfico 2. Tuberculosis pleural segun sexo. Médico Naval Junio 2015- Junio

2018
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El 85.5% de los pacientes con tuberculosis pleural fueron del sexo masculino y

14.5% del sexo femenino.
40
35
30

25

20 65.5%
(36)

Porcentaje

15

10 30.9%
(17)

0 - 36%(2
Derecho Izquierdo Bilateral
Hemitérax afectado

Fuente: CEMENA

Gréfico 3. Hemitérax afectado en pacientes con tuberculosis pleural. Centro
Médico Naval Junio 2015 Junio 2018

De los 55 pacientes con diagnostico de tuberculosis pleural, 65.5% (36) de
ellos presentaron derrame pleural en el hemitérax derecho, 30.9% (17) de ellos
en el izquierdo y solo un 3.6% (2) presentaron afectacibn de ambos
hemitorax.

Tabla 3. Test de ADA en pacientes con derrame pleural. Centro Médico Naval
Junio2015- Junio2018

TUBERCULOSIS Total
SI NO
ADA POSITIVO 54 10 64
NEGATIVO 1 50 51
Total 55 60 115

SENSIBILIDAD: 98.18%
ESPECIFIDAD: 83.3%
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De los 115 pacientes evaluados, 55 recibieron tratamiento para tuberculosis
pleural, cursando 54 de ellos con valores de ADA positivo y 1 paciente con
ADA negativo. De los pacientes que no tuvieron tuberculosis pleural, 10
pacientes tuvieron ADA positivo y 50 ADA negativo. Es asi que se obtiene una

sensibilidad de 98.18% y una especificidad de 83.3%.

Curva COR
1,0

0,8

0.6

Sensibilidad

0,4

oo T T T
0,0 0.2 0.4 0.6 L] 1,0

1 - Especificidad

Los segmentos de diagonal se generan mediante empates.

Gréfico 4. Curva ROC test de ADA

Tabla 4. Area bajo la curva. Variable(s) de resultado de prueba:

ADA
95% de intervalo de confianza
asintético
Significacion
Area Error estandar2 asintéticaP Limite inferior  Limite superior
,873 ,039 ,000 197 ,950

En esta tabla obtenemos un area bajo la curva de 0.873 puede interpretarse
como la probabilidad de que ante un par de individuos, uno enfermo y el otro

sano, el test de ADA los clasifique correctamente.
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Tabla 5. Biopsia pleural en pacientes con derrame pleural. Centro Médico
Naval Junio 2015- Junio 2018

TUBERCULOSIS Total
SI NO
BIOPSIA POSITIVO 50 0 50
NEGATIVO 5 60 65
Total 55 60 115

SENSIBILIDAD: 90%

ESPECIFICIDAD: 100%

De los 115 pacientes en estudio, 55 recibieron tratamiento para tuberculosis
pleural, siendo 50 de ellos biopsia positiva y 5 biopsia negativa. Dentro de los
pacientes que no tuvieron tuberculosis se observa que todos fueron biopsia
negativa; obteniéndose asi una sensibilidad de 90% y una especificidad del
100%.

Tabla 6. Test de ADA y biopsia pleural en derrame pleural. Centro Médico
Naval Junio 2015- Junio 2018

BIOPSIA Total
POSITIVA NEGATIVA
ADA POSITIVO 49 15 64
NEGATIVO 1 50 51
Total 50 51 115

SENSIBILIDAD: 98%

ESPECIFIDAD: 76.92%

De los 115 pacientes en estudio, se obtuvo que 49 pacientes cursaron con
biopsia pleural positiva a tuberculosis y a su vez tuvieron ADA positivo. Se

observé también que solo 1 paciente cursé con biopsia pleural positiva y test
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de ADA negativo. Del grupo de pacientes que tuvieron biopsia pleural negativa
solo 15 tuvieron ADA positivo y 50 ADA negativo. Obteniéndose una
sensibilidad de 98% y una especificidad de 76.92%.

-

Curva COR

Sensibilidad

0,0 0,2 EII,4 UI,G 0,8 10
1 - Especificidad

Los segmentos de diagonal se generan mediante empates

Grafico 5. Curva ROC Test de ADA y Biopsia Pleural

Tabla 7. Area bajo la curva. Variable(s) de resultado de prueba:

ADA y biopsia
95% de intervalo de confianza
asintotico
Error Significacion
Area estandar® asintotica® Limite inferior Limite superior
,847 ,039 ,000 770 ,924

4.2 Discusioén

En nuestro pais la tuberculosis sigue siendo un importante problema de salud
publica por su alta incidencia y los problemas concomitantes que trae consigo,
es por ello que es necesario que se establezca un diagndstico temprano para
llevar a cabo un tratamiento oportuno.

Dentro de nuestros resultados observamos que de los 115 pacientes con
derrame pleural, el 47.8% tuvo como etiologia la tuberculosis pleural, siendo
este el diagndéstico mas frecuente en nuestro estudio; dato similar encontramos
en la revision de Segura®® en Lima donde se evidencio que la etiologia méas

frecuente de derrame pleural fue también la tuberculosis con un porcentaje de
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65.7 y en Tacna segun Serra® del 67.1%. Por lo expuesto nos damos cuenta
que nuestro trabajo de investigacion no es ajeno a la alta incidencia de
tuberculosis que existe en nuestro pais ya que a pesar de las diferentes
condiciones socioecondémicas de los pacientes, existe una similitud al respecto.
Tomando en cuenta ciertas caracteristicas socio demogréficas de nuestros
pacientes con tuberculosis pleural se observé que el grupo etario predominante
fue el de 15 a 30 afios de edad con un porcentaje de 81.8%, observandose que
la poblacion joven es la mas afectada por esta enfermedad debido a que
corresponden a la poblacién econémicamente activa y esto les exige mayor
movilizacion en su rutina diaria y mayor contacto con el exterior; un mismo
estudio en Ecuador (Ronquillo) *? respalda este hallazgo donde el grupo etario
mas frecuente fue el de los pacientes de 17 a 50 afios con 72%.

Nuestro estudio tuvo la limitaciébn de no contar con una poblacién muy variada
puesto que fue realizado en una institucion militar donde el sexo masculino
predomina, aun asi se obtuvo los resultados segun este pardmetro donde se
observé que de todos los pacientes con tuberculosis pleural el 85.5%
correspondieron al sexo masculino, no obstante en otras poblaciones no
militares como en el estudio de Rojas!’ realizado también en Lima se encontr6
que el 74.2% del total de pacientes con tuberculosis fueron de igual manera de
este sexo.

Con respecto al test de ADA en nuestra revision obtuvimos una sensibilidad de
98.18% siendo esta superior a los estudios de Segura’® en Per( y Ronquillo?
en Ecuador donde fueron de 86.2% y 94.5% respectivamente; es asi que
notamos que la capacidad del test de ADA para dar positivo y detectar
tuberculosis es mayor en nuestro medio. Dentro nuestros resultados se
observé 10 falsos positivos que correspondieron en su mayoria al grupo de las
neoplasias.

En nuestro trabajo se obtuvo una especificidad de 83.13% cifra superior a lo
informado por otros autores como Ronquillo*? donde se encontré un valor de
77%; por lo tanto es nuestro estudio el test de ADA posee mayor capacidad

para detectar la ausencia de tuberculosis.
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Dentro de nuestros resultados observamos un falso negativo que a pesar de
tener un test de ADA negativo fue catalogado como tuberculosis por el
resultado positivo de la biopsia pleural.

La biopsia pleural sin embargo obtuvo una sensibilidad de 90% y una
especificidad de 100%; lo que reafirma nuestra teoria sobre la biopsia como
método diagnostico util en tuberculosis pleural, es por ello que se inicia
tratamiento antituberculoso a todos los pacientes positivos para ella; sin
embargo hubieron 5 falsos negativos en nuestro estudio donde a pesar que la
biopsia no dio positivo a tuberculosis pleural los pacientes iniciaron tratamiento
solo por el resultado positivo del test de ADA. Debemos tomar en cuenta que
no muchos centros asistenciales cuentan con personal entrenado ni con
equipos necesarios para la realizacion de este procedimiento; y sobre todo
saber que la determinacion del resultado depende de la capacidad del médico
patélogo y de la calidad de la muestra ya que en muchos de los casos es un
procedimiento a ciegas.

Al comparar el test de ADA frente a la biopsia pleural en los pacientes con
derrame pleural, se observdé que la sensibilidad fue de 98% no variando
significativamente con respecto al test de ADA por si solo, pero si se vio
disminucién notable de la especificidad con un 76.92%.

Nuestro trabajo cuenta con limitaciones como no conocer la metddica que
siguieron las muestras desde su recoleccion hasta su analisis por lo tanto no se
tiene la certeza que estas permanezcan en condiciones éptimas, no expuestas
a factores que alteren el verdadero resultado. Por otro lado el deficiente
sistema estadistico y de archivo del Centro Médico Naval limit6 de cierta
manera la recoleccién de datos y la posibilidad de obtener una muestra mas
numerosa.

Para que un indicador sea util debe presentar una alta sensibilidad y
especificidad y es lo que reflejamos en nuestro estudio; por lo tanto creemos
gue este tipo de estudio es de impacto en salud publica, y pretende incentivar a
gue se realicen mas trabajos del tema, sobre todo en poblaciones militares, en
instituciones de fuerzas armadas puesto que hasta la fecha no hemos

encontrado trabajos publicados correspondiente al test de ADA a nivel de Lima.
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CAPITULO V: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1 Conclusiones

La frecuencia de tuberculosis pleural en pacientes con derrame pleural en el
Centro Médico Naval en el periodo Junio 2015 — Junio 2018 fue de 47.8%.

En lo que respecta al derrame pleural no tuberculoso se evidencia que el grupo
de las neoplasias es el mas frecuente.

La edad mas frecuente en pacientes con tuberculosis pleural fue el grupo etario
de 15 a 30 afos, encontrandose asi mayor incidencia de esta enfermedad en la
poblacion joven.

El test de adenosin deaminasa es un método diagndstico util en la tuberculosis
pleural sobre todo en nuestro medio donde la prevalencia de esta enfermedad
es alta, ademas cuenta con un Area Bajo la Curva de 0.873.

La sensibilidad del test de adenosin deaminasa en tuberculosis pleural de
nuestro trabajo para fue de 98.18% y la especificidad de 83.3%.

5.2 Recomendaciones

Se sugiere que todo paciente con derrame pleural sea motivo de estudio,
implementandose el método del test de ADA y biopsia pleural, excluyéndose
asi las etiologias infecciosas de las no infecciosas.

Por otro lado se recomienda realizar posteriormente estudios del método
diagndstico test de ADA en neoplasias; asi como estudios de costo beneficio
frente a otros métodos diagnosticos.

Es importante realizar mas estudios de este tipo ya que nosotros como
meédicos debemos manejar informacion adecuada de cada método diagnostico
sabiendo la sensibilidad y especificidad de cada uno segun el medio donde
trabajemos para asi encaminar nuestra clinica a un diagnéstico certero y por

ende a un tratamiento oportuno.
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ANEXO N° 01: MATRIZ DE CONSISTENCIA

PROBLEMAS

OBJETIVOS

DISENO

ANALISIS ESTADISTICO

PROBLEMA PRINCIPAL

OBJETIVO PRINCIPAL

¢Cudl es la utilidad del método diagnéstico test de ADA en
tuberculosis pleural en el servicio de neumologia del Centro
Médico Naval periodo junio 2015 — junio 2018?

Determinar la utilidad del método diagnéstico test de ADA
en tuberculosis pleural en el servicio de neumologia del
Centro Médico Naval periodo junio 2015 — junio 2018

PROBLEMAS ESPECIFICOS

OBJETIVOS ESPECIFICOS

¢Cuél es la frecuencia de tuberculosis pleural en los
pacientes del estudio?

Identificar la frecuencia de tuberculosis pleural en los
pacientes del estudio

¢Cudl es el grupo etario mas frecuente de pacientes con
tuberculosis pleural?

Identificar el grupo etario mas frecuente de pacientes con
tuberculosis pleural.

¢Cudl es la sensibilidad y especificidad del test de ADA en
pacientes que recibieron tratamiento para tuberculosis
pleural?

Estimar sensibilidad y especificidad del test de ADA en
pacientes que recibieron tratamiento para tuberculosis
pleural.

¢ Cudl es la sensibilidad y especificidad en pacientes del test
de ADA en pacientes con biopsia pleural?

Estimar sensibilidad y especificidad en pacientes del test de
ADA en pacientes con biopsia pleural.

Es un estudio con diseflo de corte retrospectivo,
observacional; de pruebas diagndsticas basado en la
revision de las historias clinicas de pacientes hospitalizados
en el servicio de Neumologia del Centro Médico Naval en

los periodos comprendidos entre junio 2015 a junio de 2018.

El plan de andlisis se llevé a cabo en SPSS y se utilizd
tablas de frecuencia para variables como: hemitérax
afectado. Se realizaron tablas cruzadas para calcular la
especificidad y sensibilidad.

En los estudios cualitativos, el anélisis se realizé6 mediante
los conceptos y categorias que se identifiquen como
resultado de la recoleccién de datos.




ANEXO N° 02:

OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

Yariable Uefinicion Uefinicion Tipo Escalade | Categona o unidad
conceptual operacional medicion
Condican  argania,
Masouling 9| GEnzrgssfigadoen Haming
Saxp famaning. S | lahstiacinica | Cuaitaiva Dhcolamica (= Famaning
hiabg k0. 1= M3sculing
Edad crondighca Nomeradeafos | Cuanfisiva | Cesorsis Afios cumpikdos
Edad ndicado an I3 historia Fazin
dlinica
Tiemga en 3 = 15-30 s
Grupo starko deede madimiamg valor an afiss Ording 1= 31-25 3foe
3l @ MOmeTl 32 | conmignadoanta | Cusktaiva Ralamixa 2= 550 3hs
3 encuesta. nisiaria clinkca 3= 51-75 3
4= 75 3fos amas
mEsUad0 02 mosEa
Examan microscioin | mewral consignado en | Cualtsiva Naming 0= Positva
Blopala deunidoedraldy | 3 historta clinica. 1= Nagatva
WH000  dagnastod | vaes NUmancos 02
camim&rica  que | ADA consignado en | Cuandisiva | Condnua Wakares an UL
ADA anpres3 13 3codn de | I3 histonia dinica, Fazin
3 =ima adnosing
daaminaza
MS000 J3Qnasico | Meswiados 02 15l
ADA caoimérica que | d2 ADA consignado | Cuaiisiva Naming D=tV
anras3 13 30040 de | anla historia dinica, Dhcolamica 1= Nagatva
3 =ima adnosing
daaminaza
i3 & gradd 0| =ado 0 paemescd
Ralaclon con la | paramssco ged | del paciamz que se | Cuaitaiva Naming = THULar
Inettucion paciamiz  que 82 | alende an & Canming DACOIamica 1= Famiar
alandz an un oo | Madico Naval
nosgitalarka miltar.
Hamiirar QUE | NamiFa  Siecei0
Hamittdrax wesama 13 =tusidn | Indicado enlamistons | Cuaitsiva Naming = Diaracha
atectado pizural. clinica. 1= zquiarda

o= Amibas




ANEXO N° 03: FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

No

Edad

Sexo

Relacion con

institucion

la

Biopsia

ADA

Valores ADA

Hemitorax

afectado

Diagnéstico
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ANEXO N° 04: RESULTADOS DE BIOPSIA 'Y TRATAMIENTO EN PACIENTES

CON ADA POSITIVO

ADA BIOPSIA Tratamiento TB
POSITIVO | POSITIVA SI
POSITIVO | POSITIVA SI
POSITIVO | POSITIVA SI
POSITIVO | POSITIVA SI
POSITIVO | POSITIVA SI
POSITIVO | POSITIVA SI
POSITIVO | POSITIVA SI
POSITIVO | POSITIVA SI
POSITIVO | POSITIVA SI
POSITIVO | POSITIVA SI
POSITIVO | POSITIVA SI
POSITIVO | POSITIVA SI
POSITIVO | POSITIVA SI
POSITIVO | POSITIVA SI
POSITIVO | POSITIVA SI
POSITIVO | POSITIVA SI
POSITIVO | POSITIVA SI
POSITIVO | POSITIVA | SI
POSITIVO | POSITIVA | SI
POSITIVO | POSITIVA | SI
POSITIVO | POSITIVA | SI
POSITIVO | POSITIVA | SI
POSITIVO | POSITIVA | SI
POSITIVO | POSITIVA | SI
POSITIVO | POSITIVA | SI
POSITIVO | POSITIVA | SI
POSITIVO | POSITIVA | SI
POSITIVO | POSITIVA | SI
POSITIVO | POSITIVA | SI
POSITIVO | POSITIVA | SI
POSITIVO | POSITIVA | SI
POSITIVO | POSITIVA | SI
POSITIVO | POSITIVA | SI
POSITIVO | POSITIVA | SI
POSITIVO | POSITIVA | SI
POSITIVO | POSITIVA | SI
POSITIVO | POSITIVA | SI
POSITIVO | POSITIVA | SI
POSITIVO | POSITIVA | SI
POSITIVO | POSITIVA | SI
POSITIVO | POSITIVA | SI
POSITIVO | POSITIVA | SI
POSITIVO | POSITIVA | SI
POSITIVO | POSITIVA | SI
POSITIVO | POSITIVA | SI
POSITIVO | POSITIVA Sl
POSITIVO | POSITIVA Sl
POSITIVO | POSITIVA Sl
POSITIVO | POSITIVA Sl
POSITIVO | NEGATIVA | SI
POSITIVO | NEGATIVA | SI
POSITIVO | NEGATIVA | SI
POSITIVO | NEGATIVA | SI
POSITIVO | NEGATIVA | SI
POSITIVO | NEGATIVA | NO
POSITIVO | NEGATIVA | NO
POSITIVO | NEGATIVA | NO
POSITIVO | NEGATIVA | NO
POSITIVO | NEGATIVA | NO
POSITIVO | NEGATIVA | NO
POSITIVO | NEGATIVA | NO
POSITIVO | NEGATIVA | NO
POSITIVO | NEGATIVA | NO
POSITIVO | NEGATIVA | NO
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RESULTADOS DE BIOPSIA Y TRATAMIENTO EN PACIENTES CON ADA

NEGATIVO

ADA

BIOPSIA

Tratamiento TB

NEGATIVO

POSITIVA

Sl

NEGATIVO

NEGATIVA

NO

NEGATIVO

NEGATIVA

NO

NEGATIVO

NEGATIVA

NO
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NEGATIVO
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NEGATIVO
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NEGATIVA

NO
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