COMUNICACION BREVE

Exceso de mortalidad por tuberculosis y factores
asociados a la defuncion en una cohorte anual
de enfermos diagnosticados de tuberculosis*

J. M. Pina®, A. Dominguez’, J. Alcaide®, J. Alvarez?, N. Camps?, M. Diez® , P. Godoy®, J. M. Jans&',
S. Minguell' y C. Arias®. Grupo de trabajo del Subproyecto autonémico de Catalunya del Proyecto
Multicéntrico de Investigacion sobre la Tuberculosis (PMIT). Resultados del tratamiento antituberculoso

® Programa de la Tuberculosi de la Regié Sanitaria Centre de Catalunya. ° Direccié General de Salut Publica del Departament
de Sanitat i Seguretat Social. © Programa de Prevencié i Control de la Tuberculosi de Catalunya Departmento de Sanitat
i Seguretat Social. Generalitat de Catalunya. ¢ Delegaciones territoriales del Departamento de Sanitat i Seguretat Social
de Catalunya. Barcelona, Girona, Lleida y Tarragona. * Unidad de Investigacion en Tuberculosis. Instituto de Salud Carlos III.
Madrid. ! Instituto Municipal de la Salud. Barcelona. ¢ Unidad de Vigilancia Epidemiolégica de la Regién Sanitaria
Centro de Cataluna.

Objetivo. Calcular del exceso de mortalidad en una cohorte
anual de pacientes tuberculosos y estudiar los factores
asociados a la defuncion.

Pacientes y método. Casos declarados en Cataluiia (mayo de
1996-abril de 1997). Se clasificaron en: con

tratamiento completado/curados (cumplidores), no
cumplidores, fracasos, traslados v fallecidos. Exceso de
mortalidad: razon entre fallecimientos ocurridos y esperados
(segiin la mortalidad general de Cataluiia, mayo de 1996-abril
de 1997). Factores asociados a la defuncion se establecieron
en un estudio comparativo de determinadas variables
(demograficas, habitos toxicos, patologia acompaiiante y
relacionadas con la tuberculosis) entre fallecidos después del
diagnéstico y no fallecidos. Evaluacion del tiempo transcurrido
desde el diagnéstico hasta la defuncion.

Resultados. Enfermos estudiados: 2.085. Curados/con
tratamiento completado (cumplidores) 1.406 (67,43%);

no cumplidores, 165 (7,91%); fracasos, 5 (0,24%); traslados,
25 (1,21%), v fallecidos, 133 (6,38%): 28 antes del
diagnéstico y 105 después. Sin datos en su historia clinica
(HC) para clasificar, 351 (16,83%).

Exceso de mortalidad: 5,98 (IC 95%: 4,96-7,00).

Factores asociados a la defuncién: tratamiento con pautas no
estandarizadas, 46%; OR: 10,3 (6,2-17,4); infeccion por el
virus de la inmunodeficiencia humana (VIH), 40%; OR: 13,0
(6,6-25,8); mayores de 64 aiios, 40%; OR: 14,6 (3,0-69,8);
alcoholismo, 25%; OR: 2,0 (1,1-3,6); neoplasia, 16%; OR:
3,9 (1,8-8,6), e insuficiencia renal, 8%; OR: 10,1 (3,1-32,3).
El menor tiempo transcurrido desde el diagnéstico hasta el
fallecimiento fue cuando existia un solo factor de riesgo,
excepto infeccion por VIH con el tiempo mayor observado.
Conclusiones. Notable exceso de mortalidad por
tuberculosis. Las defunciones estan asociadas a la eficacia
del tratamiento, coinfeccion por VIH, edad avanzada,
alcoholismo v la coexistencia de enfermedad neoplasica

o insuficiencia renal.
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Excess mortality due to tuberculosis and factors
associated to death in an annual cohort of patients

diagnosed of tuberculosis

Objective. To calculate excess mortality in an annual cohort
of tuberculosis patients and study the factors associated
with death.

Material and method. Cases of tuberculosis reported in
Catalonia (May 1996-April 1997). Patients were classified
as completed treatment/cured (compliant), non-compliant,
failures, transfers out and deaths. Excess mortality was
defined as the ratio actual deaths/expected deaths (according
to general mortality figures for Catalonia, May 1996-April
1997). Factors associated with death were determined

by a comparative study of variables (demographic, substance
abuse, comorbidity, tuberculosis-related disease) in deaths
after diagnosis and survivors. Time from diagnosis

to death was recorded.

Results. Patients included: 2,085. Patients classified as:
completed treatment/cured (compliant), 1,406 (67.43%);
noncompliant, 165 (7,91%); failures, 5 (0.24%); transfers
out, 25 (1.21%); deaths, 133 (6.38%), 28 of which occurred
before diagnosis and 105 after diagnosis. Insufficient data
in medical record for classification, 351 (16.83%) patients.
Excess mortality: 5.98 (95% CI: 4.96-7.0). Factors
associated with death: treatment with non-standardized
guidelines, 46%; OR: 10.3 (6.2-17.4); HIV infection, 40%;
OR: 13.0 (6.6-25.8); age greater than 64 years, 40%;

OR: 14.6 (3.0-69.8); alcoholism, 25%; OR: 2.0 (1.1-3.6);
neoplasm, 16%; OR: 3.9 (1.8-8.6); renal failure, 8%;

OR: 10.1 (3.1-32.3). The shortest time from diagnosis

to death was in patients with only one risk factor, except

for HIV infection, where the time passed was the longest
observed.

Conclusions. We found substantial excess mortality

in tuberculosis patients. Death was associated with the
efficacy of treatment, HIV coinfection, advanced age,
alcoholism and the coexistence of neoplasms or renal failure.
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Introduccion

En la evolucién de la epidemia tuberculosa ha habido
tres incrementos sucesivos en el tiempo: la mortali-
dad, la morbilidad v los infectados sin enfermedad. La
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mortalidad fue la que primero alcanzé mayor valor
para comenzar a descender, mientras la morbilidad
continuaba ascendiendo hasta alcanzar su pico mas
tarde que la mortalidad . Este descenso de la mortali-
dad tuberculosa, que va se observé en la época pre-
antibidtica, se ha acentuado desde que se dispuso de
tratamiento eficaz®.

No obstante, en Europa occidental, a pesar de su ba-
ja prevalencia tuberculosa? y el declive de la mortali-
dad por tuberculosis ®, se siguen produciendo falleci-
mientos de pacientes tuberculosos con un notable
exceso de mortalidad por esta enfermedad. En Ingla-
terra y Gales el exceso de mortalidad por tuberculosis
pulmonar en las formas avanzadas fue de 15,3 en
hombres y de 27,7 en mujeres en el periodo 1983-
1984 y en Holanda de 8,3 para ambos sexos y todas
las formas de tuberculosis en 1993-1995°.

Por otra parte, diversos estudios han mostrado una
asociacioén significativa de determinadas condiciones
del paciente tuberculoso (edad, habitos toxicos, pato-
logfa no tuberculosa acompanante y relacionadas con
el propio proceso tuberculoso) con su defuncién®’.
El objetivo de este estudio es conocer el exceso de
mortalidad de los enfermos con tuberculosis de nues-
tro medio y analizar los factores asociados a la defun-
cién del enfermo tras su diagndstico y mientras se en-
cuentra en tratamiento con el fin de optimizar su
manejo y pronostico.

Pacientes y método

Se estudiaron los casos de tuberculosis notificados en Cata-
lufia del 1 de mayo de 1996 al 30 de abril de 1997, que for-
maron parte del estudio multicéntrico de investigacién sobre
tuberculosis (PMIT)®.

Segtin los datos de su historia clinica (HC), los enfermos,
una vez transcurrido el tiempo requerido para considerar
terminado su tratamiento, se han clasificado en las siguien-
tes categorias, mutuamente excluyentes®: con tratamiento
completado/curados (cumplidores) (el tratamiento se consi-
der6 finalizado si se habia completado en hasta tres meses
después de la fecha de finalizacién teérica del mismo, y cu-
rados si ademas de completar el tratamiento, constaba ne-
gativizacién bacteriolégica), no cumplidores (interrumpieron
el tratamiento por un tiempo superior a dos meses y/o no
lo finalizaron, o recibieron menos del 80% de las dosis co-
rrespondientes al total del tratamiento), fracasos (persisten-
cia de bacteriologia positiva, o de nuevo, positivizacion al
quinto mes de tratamiento), traslados (trasladados a otra Co-
munidad Auténoma antes de finalizar el tratamiento) y falle-
cidos, antes o después del diagnéstico de tuberculosis, con
independencia de la causa atribuible, y enfermos no falleci-
dos, pero sin datos suficientes en su HC para ser clasifica-
dos en alguna de las otras categorias.

A partir del nimero de defunciones observado y de los datos
de mortalidad en la poblacién general de Catalufia para el
periodo de tiempo estudiado ' se ha calculado el exceso de
mortalidad, que es la relacién entre defunciones ocurridas y
defunciones esperadas en menores de 15 afios, de 15 a 29,
de 30 a 44, de 45 a 64 y mayores de 64 afios distribuidos
por sexo y para la totalidad de la cohorte. Asimismo, se ha
calculado la razén o cociente entre el exceso de mortalidad
de los menores de 65 y el de los mayores de 64 afios.

Para el estudio de los factores asociados a la defuncién de
los enfermos que fallecen después de haber sido diagnosti-
cada su tuberculosis, y durante el tratamiento, se ha exclui-

do del grupo de fallecidos a aquellos cuyo diagnéstico se hi-
zo después de haber fallecido; y del grupo de los no falleci-
dos a los no cumplidores, los fracasos, los traslados y los que
en su HC no existian datos suficientes para ser clasificados
en alguna de las categorias anteriores. Se ha estudiado en
fallecidos y no fallecidos las siguientes variables:

1) Demogréficas. Sexo, edad: menores de 15 afios, de 15
a 29, de 30 a 44, de 45 a 64 y mayores de 64 afos, y si
eran inmigrantes.

2) Habitos téxicos. Consumo excesivo de alcohol (ingesta
diaria equivalente a 40 g) v drogodependencia (usuario de
drogas por cualquier via o si tenfa antecedentes).

3) Patologia no tuberculosa acompanante. Infecciéon por el
virus de la inmunodeficiencia humana (VIH), diabetes, neo-
plasia, tratamiento con corticoides o inmunodepresores, in-
suficiencia renal, gastrectomia, silicosis, etc.

4) En relacién con la tuberculosis su localizacion, el resulta-
do de la baciloscopia de esputo o existencia de cavitacion
pulmonar a su diagndstico y tratamiento antituberculoso ins-
taurado. Segiin el tratamiento instaurado se clasificaron en
dos grupos, uno formado por los que fueron tratados con al-
guna de las pautas recomendadas ' y el otro por los trata-
dos con pautas distintas a las recomendadas.

Finalmente se ha evaluado el tiempo transcurrido (media y
mediana en dias) desde el diagnéstico hasta el fallecimiento,
realizandose un estudio comparativo de las medias segtin los
fallecidos no presentaran factores de riesgo o tuviesen uno
o mas de uno, y segin el factor del que se tratara, si sélo
presentaban uno de ellos.

5) Analisis estadistico. Factores asociados a la defuncién: el
analisis consistié en un primer momento en el célculo de las
odds ratio (OR) crudas para cada factor de estudio y la va-
riable respuesta (defuncién). Posteriormente se realizé un
analisis multivariado por regresion logistica incluyendo en el
modelo aquellas variables significativas en el analisis bivaria-
do y/o de importancia clinica. En el modelo multivariado se
excluyeron aquellas variables no significativas en el modelo
final, asi como las que presentaran colinealidad.

La comparacién de las medias del tiempo transcurrido des-
de la defuncién, dado que el nimero de fallecidos incluido
en cada variable de estudio es pequerio, se ha realizado se-
gin la prueba no paramétrica de U de Mann-Whitney.

Resultados

Desde mayo de 1996 a abril de 1997 se han declara-
do en Catalufia 2.085 pacientes que fueron clasifica-
dos en las siguientes categorias: con tratamiento com-
pletado/curados (cumplidores): 1.406 (67,43%); no
cumplidores: 165 (7,91%); fracasos: 5 (0,24%); tras-
lados: 25 (1,21%); fallecidos: 133 (6,38%), de los que
28 fallecieron antes de ser diagnosticados y 105 des-
pués. En 351 (16,83%) casos, que no habian fallecido
al ser evaluados, no habia datos suficientes en la HC
para su clasificacién en alguna de las otras categorias.
El exceso de mortalidad o relacién entre las muertes
ocurridas y esperadas ha sido de 5,98 (IC 95%: 4,96-
7,00). En la tabla 1 se muestra el exceso de mortali-
dad por sexo y para cada uno de los grupos de edad.
El exceso de mortalidad en los menores de 65 afios
ha sido de 21,37 y en los mayores de 64 de 2,82,
siendo la razén entre ellos de 7,59 (IC 95%: 2,38-
24.17).

Los factores que se hallaron asociados significativa-
mente a la defuncién de los 105 enfermos que falle-
cieron después del diagnéstico y durante su trata-
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TABLA 1
Exceso de mortalidad por tuberculosis por grupos de edad

Defunciones Tasas de Defunciones Exceso de mortalidad

Grupos de edad Casos de TBC observadas mortalidad/1.000 esperadas (IC 95%)
Hombres
Menores de 15 anos 84 1 0,40 0,03 33,33 (33,20-33,46)
De 15 a 29 anos 302 7 0,92 0,28 25 00 (24,67-2,33)
De 30 a 44 anos 419 34 1,97 0,83 1,00 (40,28-41,72)
De 45 a 64 afios 291 23 7,18 2,08 1,10 (10,51-11,69)
Mayores de 64 afios 254 33 50,20 12,75 2 59 (1,68-3,30)
No consta 2
Total hombres 1.352 98 15,97 6,14 (4,93-7,35)
Mujeres

Menores de 15 anos 70 1 0,62 0,04 25,00 (24,68-25,32)
De 15 a 29 afios 244 2 0,32 0,08 25 00 (24,55-25,45)
De 30 a 44 afios 168 7 0,82 0,14 0,00 (49,17-50,83)
De 45 a 64 afos 104 6 2,95 0,31 9,35 (18,59-20,11)
Mayores de 64 afios 147 19 38,87 5,71 3,32 (1,96-4,68)
No consta
Total mujeres 733 35 6,28 5,57 (3,72-7,42)
Total ambos sexos 2.085 133 22,25 5,98 (4,96-7,00)

miento se exponen en la tabla 2 y son: edad superior
a 64 anos, alcoholismo, infeccion por VIH, enferme-
dad neoplasica, insuficiencia renal y tratamiento con
pautas que no se correspondian con ninguna de las
recomendadas (en ninguna de ellas intervenian aso-
ciadas la rifampicina y la isoniazida). En 3 (3%) no
existia ninguno de los factores citados y uno sélo en
32 (30%) (15 con edad superior a 64 afos, 10 con
infeccion por VIH, 5 tratados con pautas distintas a
las recomendadas y 2 con alcoholismo). En los 70
restantes (67%) existia mas de un factor de riesgo.
La media del tiempo transcurrido desde el diagnosti-
co a la defuncién fue de 64,9 dias (desviacién estan-
dar [DE]: 80,5) y la mediana de 29. En la tabla 3 se
expone la media y mediana para los distintos grupos
de enfermos. No hay diferencia significativa entre las
medias, salvo en el caso de infeccién por VIH.

Discusion

De los 2.085 enfermos fallecieron 133 (6,38%), con
un exceso de mortalidad de 5,98 (4,96-7,00) (sin
practica diferencia entre hombres y mujeres), inferior
al hallado en Inglaterra y Gales (de 4,8 a 27,7 para
los enfermos con tuberculosis pulmonar [segin la ex-
tensién de la enfermedad que mostrara la radiologia
de térax])* y en Holanda (8,3 para todas las formas
de tuberculosis) °.

El hecho comiin de estos estudios *® con el nuestro es
que el exceso de mortalidad disminuye con la edad.
En el estudio de Holanda el exceso de mortalidad de
los menores de 65 afios era significativamente mayor
que el de los mayores de 64 afios, con una razén en-
tre ambos excesos de mortalidad de 2,9 (IC 95%:
2,2-3,7)%, razdén que en nuestro caso es de 7,54 (IC
95%: 2,30-24,60). El exceso de mortalidad mas ele-
vado se observo en las edades de 30 a 44 afos, 41
en hombres y 50 en mujeres, el grupo de edad de ma-
yor vida activa, al igual que en Holanda, hasta 32 en
hombres y 29 en mujeres®.

Como s6lo se han estudiado los factores asociados a
las defunciones ocurridas después del diagnéstico de
tuberculosis y mientras el enfermo estuviera en trata-
miento, consideramos que el estudio comparativo de
los fallecidos se ha de hacer con los que, hallandose
en sus mismas condiciones, es decir, en tratamiento,
no lo han abandonado y no han fallecido, esto es, los
cumplidores. Por esta razén se han excluido del gru-
po de no fallecidos los no cumplidores y ademas, por-
que como en ellos se dan, significativamente, deter-
minadas circunstancias * existe el riesgo de que
puedan actuar como factor de confusién en nuestro
anélisis. Por otra parte, estudios que han seguido la
evolucién de los enfermos durante 2-3 afios han mos-
trado que el no cumplimiento del tratamiento es por
si mismo un factor asociado significativamente con la
defunciéon
Los fracasos también se han excluido porque en su
mayor parte se deben a mal cumplimiento terapéuti-
"y los traslados por desconocer su evolucion.
También se han excluido del analisis los no fallecidos
cuya HC no permitia clasificarlos en ninguna de las
otras categorias, porque es razonable estimar que, en
su mayoria, si en su HC no habia datos se debia al
abandono por parte del enfermo de su control, y por
tanto del tratamiento.
Como en otros estudios*’ de las variables demografi-
cas la edad avanzada se ha mostrado como factor
asociado a la defuncién (en nuestro caso los mayores
de 64 afos) a pesar de que éstos tienen un exceso de
mortalidad inferior al de los menores de 65 afos, co-
mo ocurre también en otras comunidades *°, debido
probablemente a la comorbilidad de los enfermos tu-
berculosos de edad avanzada en los que, por otra par-
te, existen condiciones favorecedoras de la mortalidad,
como son el retraso terapéutico por deficiente sospe-
cha diagnéstica y la disminucién de la respuesta in-
mune **'*. Ademas hay que tener en cuenta que los
estudios longitudinales de la mortalidad por tubercu-
losis de cohortes sucesivas han mostrado que la mor-
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TABLA 2
Factores asociados a la mortalidad en los enfermos tuberculosos incluidos en el estudio
Variables Fallecidos (105) | No fallecidos (1.406) | OR cruda (IC 95%) | OR ajustada (IC 95%)
Mujeres 28 (27%) 510 (36%) — —
Hombres 77 (73%) 896 (64%) 1,6 (1,0-2,5)
< 15 anos-referencia 2 (2%) 122 ( 9%) — —
15-29 afios 8 (8%) 432 (31%) 1,1(0,2- 5,4) 1,1 (0,2-5,8)
30-44 afos 33 (31%) 371 (26%) 5,4 (1,3-22,9) 2,1(0,4-10,2)
45-64 afios 20 (19%) 267 (19%) 4,6 (1,0-19,9) 3,1(0,6-15,5)
> 64 afios 42 (40%) 212 (15%) 11,8 (2,5-49,6) 14,6 (3,0-69,8)
NC
No inmigrantes 103 (98%) 1. 342 (95%) —
Inmigrantes 2 (2%) 4 (5%) 0,4 (0,1-1,7)
No alcoholismo 79 (75%) 1. 215 (86%) — —
Alcoholismo 26 (25%) 191 (14%) 1(1,3-3,3) 2,0(1,1-3,6)
No usuarios de drogas 79 (75%) 1. 312 (93%) —
Usuarios de drogas 26 (25%) 4 (7%) 4.6 (2,8-7,5) Excluido por el modelo
Sin infeccién VIH 63 (60%) 1. 271 (90%) — —
Con infeccién VIH 42 (40%) 135 (10%) 6,3 (4,1-9,6) 13,0 (6,6-25,8)
Sin diabetes 97(92%) 1. 341 (95%) —
Con diabetes 8 ( 8%) 5 (5%) 1,7 (0,8-3,6)
Sin enfermedad neopléasica 88 (84%) 1. 370 (97%) — —
Con enfermedad neoplasica 17 (16%) 6 (3%) 7,3 (4,0-13,6) 3,9 (1,8-8,6)
Sin corticoterapia 101(96%) 1. 387 (99%) —
Con corticoterapia 4 (4%) 9 (1%) 2,9 (0,9-8,7)
Sin tratamiento inmunosupresor 96 (91%) 1. 380 (98%) —
Con tratamiento inmunosupresor 9 (9%) 6 (2%) 5,0 (2,3-10,9) Excluido por el modelo
Sin insuficiencia renal 97(92%) 1. 397 (99%) =
Con insuficiencia renal 8 (8%) 9 (1%) 12,8 (4,8-33,9) 10,1 (3,1-32,3)
Sin gastrectomia 102 (97%) 1. 392 (99%) —
Con gastrectomia 3 (3%) 4 (1%) 2,9(0,8-10,3)
Sin silicosis 104 (99%) 1. 401 (99,6%) —
Con silicosis 1 (1%) 5(0,4%) 2,7 (0,3-23,3)
Localizacién
Pulmonar exclusivamente 61 (58%) 953 (68%) — —
Extrapulmonar exclusivamente
no meningea 15 (14%) 317 (22%) 0,7 (0,4-1,3) 0,4 (0,2-0,8)
Meningea exclusivamente 1 (1%) 19 (1%) 0,8 (0,1-6,2) 0,7 (0,1-2,2)
Pulmonar y extrapulmonar 6 (6%) 48 (4%) 1,9 (0,8-4,7) 2,0 (0,7-2,3)
Diseminada 22 (21%) 9 (5%) 4.9 (2,9-8,6) 1,1 (0,5-2,3)
Baciloscopia de esputo (-) 69 (66%) 898 (64%) —
Baciloscopia de esputo (+) 36 (34%) 508 (36%) 0,9 (0,6-1,4)
Sin cavitacién pulmonar 95 (90%) 1.069 (76%) —
Con cavitacién pulmonar 10 (10%) 337 (24%) 0,3 (0,2-0,6)
Pauta de tratamiento antituberculoso
Alguna de las recomendadas* 57 (54%) 1.281 (91%) — —
Otras™ 48 (46%) 125 (9%) 8,6 (5,6-13,2) 10,3 (6,2-17,4)

*2RHZ (sin o con etambutol o estreptomicina)/4RH. 2RHZ (sin o con etambutol o estreptomicina)/7-10 RH (R: rifampicina; H: isoniazida; Z: pirazinamida). El

namero que las precede son los meses y el signo/delimita la primera fase de la segunda fase o de continuacién. **

Pauta de tratamiento que no se correspondia

con ninguna de las recomendadas (en ninguna de ellas intervenian la rifampicina e isoniazida asociadas). VIH: virus de la inmunodeficiencia humana.

talidad sigue una evolucién claramente descendente
para cada una de ellas y que los estudios transversa-
les por grupos de edad comparan, por tanto, cohor-
tes distintas cada una con menor mortalidad tubercu-
losa que la anterior®. Por ejemplo, en nuestro estudio
los fallecidos que son mayores de 64 afios corres-
ponden a la cohorte formada por los que nacieron en
1931 o antes, y es conocido® que la mortalidad por
tuberculosis de las cohortes de 1931 y anteriores es
superior a la de cohortes posteriores.

De los habitos toxicos, aunque la drogodependencia
se muestra significativa (OR cruda) presenta colineali-
dad con la infeccién por VIH. El alcoholismo es un fac-
tor asociado a la defuncién, como se ha demostrado
en otros estudios®, aunque quizas no sélo por el dete-
rioro general e inmunolégico que comporta 3, sino
porque, como la drogodependencia, es un factor cla-
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ramente asociado al cumplimiento irregular del trata-
miento (0 no cumplimiento) '?. La importancia del tra-
tamiento vy su regularidad se puso de manifiesto en un
estudio realizado en la India, en el que se observé que
en los tratados con drogas tan eficaces como la rifam-
picina e isoniazida, la mortalidad seguia una razén in-
versa al nimero y regularidad de las dosis tomadas *

En cuanto a la patologia no tuberculosa acompatante se
ha hallado, al igual que en otros estudios **7*"*¥, que la
coinfeccién por VIH, la insuficiencia renal y la enferme-
dad neoplasica son factores asociados a la mortalidad.

La coinfeccién por VIH incrementa en 10 veces, o
mas, la probabilidad de defuncién de un paciente con
tuberculosis ®, habiéndose observado, en paises en vias
de desarrollo, que la mortalidad en el curso del trata-
miento de enfermos con tuberculosis e infeccién por
VIH (sin tratamiento antirretroviral) ha sido 26 veces
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TABLA 3
Media en dias del tiempo transcurrido desde el
inicio de los sintomas hasta la defuncién entre los
enfermos fallecidos sin factor de riesgo
asociado v los fallecidos con algan o algunos
de los factores de riesgo asociado

Nimero Media Mediana
Sin ningin factor de riesgo 3 36,0 (DE: 30,6) 39
Sélo > 64 afos 23 45,5 (DE: 52,0) 31
Con sélo pauta «otras»™ 9 65,0 (DE:130,9) 9

76,7 (DE: 80,1) 34
108,5 (DE: 80,9) 34

Con s6lo alcoholismo 3
Con sélo infeccion por VIH 17
En conjunto con sélo un

factor de riesgo 52 71,3 (DE: 85,5) 30
Con mas de un factor
de riesgo 50 89,9 (DE: 77,3) 56

*Pauta de tratamiento que no se correspondia con ninguna de las recomen-
dadas (en ninguna de ellas intervenian la rifampicina e isoniazida asociadas);
VIH: virus de la inmunodeficiencia humana.

superior a la de los pacientes tuberculosos sin infec-
cién por VIHY, pero desde el empleo de la moderna
terapia antirretroviral la mortalidad de enfermos tu-
berculosos con infeccién por VIH ha descendido no-
tablemente "

La insuficiencia renal se ha mostrado como factor
asociado a la defuncién, y aunque en ninguno de los
casos de nuestro estudio constara que estuviera so-
metido a hemodialisis, existen trabajos que asocian
esta circunstancia a la mortalidad *°. Sin embargo, en
la actualidad se conoce bien el manejo de las drogas
antituberculosas en la insuficiencia renal®°, y estos en-
fermos son tratados con buenos resultados 2%, pero
a veces no se consigue la curacién por dosis inco-
rrectamente bajas de los farmacos (en ocasiones con
aparicién de resistencias a los farmacos acompanan-
tes empleados en dosis correctas)® o bien se da lugar
a toxicidad por dosis elevadas #, y consecuente sus-
pensién y modificacion de las pautas mas eficaces.
Respecto a la enfermedad neoplasica se ha de tener
en cuenta, obviamente, la mortalidad inherente a la
misma, debiéndose anadir que en este estudio la in-
suficiencia renal y la neoplasia siempre han estado
acompafadas de algtn otro factor de los hallados.
En relacién con la propia enfermedad tuberculosa no
hemos encontrado ningtin factor de riesgo de morta-
lidad significativo. En cambio, que el tratamiento no
se ajuste a alguno de los esquemas actualmente reco-
mendados ! si que se ha mostrado como factor de
riesgo. Probablemente el no utilizar las pautas reco-
mendadas se ha debido a posibles intolerancias o
existencia de resistencias (retratamientos), por lo que
podria haberse asociado a la menor eficacia de las
pautas que no contienen asociadas la rifampicina y la
isoniazida un cumplimiento irregular de la terapia.
En la época preantibidtica un tercio de las muertes
previstas para 5 afos ocurria sin haber transcurrido
mucho tiempo después del diagndstico ?, asi que es
plausible que las muertes ocurridas poco tiempo des-
pués del diagndstico se deban al proceso tuberculoso.
El menor intervalo entre el diagnéstico v la defuncién

se ha observado bien en los pacientes sin ningiin fac-
tor de riesgo, bien en los que sélo tenian uno.

La mayor media de dias transcurridos desde el diag-
noéstico a la defuncién es cuando existe infeccion por
VIH. Se sabe que los pacientes con tuberculosis e in-
feccion por VIH presentan un alto riesgo de morir
por otras infecciones oportunistas en los tltimos me-
ses del tratamiento, falleciendo entonces «con su tu-
berculosis» mas bien que «de su tuberculosis» ¥ y que
la autopsia de los enfermos con tuberculosis e infec-
cién por VIH muestra que la mortalidad temprana se
debe frecuentemente a tuberculosis, mientras que en
la mortalidad tardia la causa de la muerte no fue és-
a'’, habiéndose postulado que los fallecimientos ocu-
rridos en el primer mes tras el diagnéstico de tuber-
culosis en un infectado por VIH suelen ser debidos a
la misma, mientras que los acaecidos mas tarde pue-
den ser atribuidos a la progresién de la enfermedad
producida por el VIH '

Se concluye que el exceso de mortalidad en nuestro
medio es elevado, en especial en los adultos de 30 a
44 anos, grupo de edad de especial relevancia socio-
econdmica, y que la defuncién del enfermo tubercu-
loso esta asociada a que el tratamiento no sea el ade-
cuado, a la edad avanzada (mayores de 64 afios), al
alcoholismo y a patologias acompanantes como la
neoplasia, la insuficiencia renal y la coexistencia de
infecciéon por VIH. El tener en cuenta estas circuns-
tancias puede contribuir positivamente al manejo y
pronéstico del paciente que sea diagnosticado de tu-
berculosis.
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