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Las estimaciones de la Organizacién Mundial de la Salud
(OMS) cifran en 10 millones el nimero de casos de tuberculo-
sis (TB) en el 2019, entre los que se produjeron un total de 1,2
millones de fallecimientos.!. El 11 de marzo, la OMS declard la
enfermedad por el SARS-CoV2 como una pandemia mundial
que desbancd a la TB aportando 1,8 millones de muertes Uni-
camente durante el afo 2020% En Espafa, en octubre del 2021
las Ultimas cifras publicadas fueron 4.977.448 casos de COVID-19
que produjeron un total de 86.827 muertos®.

La interaccion entre ambas enfermedades se encuentra
bajo vigilancia de la comunidad médica y cientifica en todo el
mundo; no solo porque comparten un grave impacto en la salud
global, sino también porque sus similitudes han hecho saltar las
alarmas ante la posibilidad de encontrarnos ante un nuevo dio
maldito tal y cual pasé con el SIDA.

Tuberculosis y COVID-19 son enfermedades infecciosas de
transmision aérea. Afectan mayoritariamente al sistema respi-
ratorio y manifiestan una triada clésica de sintomas: tos, fiebre
y disnea. Esto dificulta inicialmente el diagndstico diferencial,
especialmente en paises con alta incidencia de tuberculosis, lo
que hace temer un incremento en el retraso diagnostico y en
el inicio del tratamiento.

El incremento exponencial de casos de COVID-19 en las
diferentes olas obligd a reasignar los recursos sanitarios tanto
humanos como econdmicos, lo que provocd la suspension de
los servicios de atencion médica de rutina. Todos los esfuerzos

se destinaron a la lucha contra el COVID-19; los programas
comunitarios de prevencion de enfermedades y promocion de
la salud fueron draméticamente afectados®. En Espafa, el 15 de
marzo a las 00:00 horas se decretd el confinamiento domiciliario
en todo el pals. Los servicios de neumologia, medicina infec-
ciosa, preventiva y microbiologia se vieron desbordados por la
pandemia. La mayoria de los programas de deteccion de TB en
comedores publicos, albergues y centros de deshabituacion de
drogas fueron paralizados, asi como los estudios de contacto de
TB de los familiares cercanos y del entorno laboral.

Una encuesta realizada en diferentes hospitales y unidades
de TB en Espana describié cambios sustanciales en la atencion
clinica de pacientes con TB durante la pandemia: las visitas de
seguimiento se cancelaron o retrasaron en el 76,9% asi como
los programas de deteccién de contactos domésticos sufrieron
cambios en el 53,8% de los centros que respondieron a la en-
cuesta. El estudio también puso de manifiesto que los pacientes
diagnosticados durante el afho 2020 presentaron con mayor
frecuencia lesiones bilaterales en la radiografia de térax y hubo
un incremento de la infeccion TB latente en los contactos fami-
liares de edad pediatrica indicando un incremento en el retraso
diagnostico y en la transmision intrafamiliar®.

Los datos provisionales compilados por la OMS en 84 paises
durante el afo 2020 indican una reduccién en la atencion por
TB en 1,4 millones de personas en comparacion con el aflo
2019; (21%). La OMS estima que las interrupciones al acceso a
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la atencion sanitaria podrian causar un exceso de medio millén
mas de muertes por TB’.

La convergencia de las dos enfermedades, TB y COVID-19,
parece indicar un escenario pesimista: jpuede la infeccion por
SARS-CoV-2 reactivar la TB? jEs la TB latente o activa un factor
de riesgo de infeccién y progresién a neumonia grave por
COVID-197 ;Qué impacto tiene en la mortalidad la coincidencia
de ambas enfermedades?

La primera cohorte de pacientes con diagnéstico de TB
(incluidas las secuelas posteriores al tratamiento) y COVID-19
publicada por la Global Tuberculosis Network observé que de los
49 pacientes incluidos, 53% tenifan antecedente de TB, casi un
tercio se diagnosticaron de COVID-19 antes de la TB y el 18%
se diagnosticaron simultdneamente. Los autores reconocen la
posibilidad de que el diagndstico de COVID-19 se hiciera antes
de la TB por el inicio agudo de los sintomas provocados por el
SARS-CoV-2 ademas de la alarma generada por la pandemia que
determind el acceso rapido a exdmenes radiolégicos y posterior
descubrimiento de TB subyacente. Sin embargo, no pudieron
excluir que la infeccion por SARS-CoV-2 o los medicamentos uti-
lizados pudieran haber acelerado la progresion de una infeccion
tuberculosa preexistente a la enfermedad virica®.

En otro estudio observacional de casos y controles publi-
cado en Shenyang, China encontraron que los antecedentes
de tuberculosis (tanto de TB activa como de TB latente) son un
factor de riesgo importante para la infeccion por SARS-CoV-2. Los
pacientes con TB o infeccidn latente fueron mas susceptibles al
SARS-CoV-2,asicomo el desarrolloy la progresion de los sintomas
de COVID-19 fueron més rapidos y severos. Los autores remarcan
que laTB debe evaluarse cuidadosamente en el momento de la
admision y el manejo del paciente con neumonia; las estrategias
terapéuticas deben ajustarse en consecuencia para prevenir el
rapido desarrollo de complicaciones graves de la COVID-19°.

En un reciente estudio en que se analizaron 2 cohortes de
pacientes fallecidos por COVID-19 y TB (enfermedad activa o
secuelas) concluyeron que la TB podria no ser un determinante
importante de la mortalidad ya que esta fue mas frecuente
en pacientes ancianos con presencia de comorbilidades. Los
inmigrantes en este estudio tuvieron una mortalidad mas baja,
probablemente debido a su menor edad y menor nimero de
comorbilidades. Sin embargo, subrayan los autores, en entornos
donde las formas avanzadas de TB ocurren con frecuencia y son
causadas por cepas de M. tuberculosis resistentes a los medica-
mentos, se pueden esperar tasas de mortalidad mas altas en
individuos jévenes'®.

Los paises con una alta carga de TB tienen una gran cantidad
de pacientes con secuelas pulmonares posteriores alaTBy hasta
el momento se desconoce el resultado de la COVID-19 en tales
pacientes. Estos pacientes merecen una evaluacion adicional,
dado el efecto potencial tanto de la TB como del COVID-19 en
la funcioén respiratoria, la calidad de vida y la posterior necesidad
de rehabilitacién respiratoria.

En la lucha contra la pandemia COVID-19 no debemos ol-
vidar sospechar y manejar adecuadamente la TB. Las lecciones
aprendidas durante décadas de lucha contra la tuberculosis han
sido clave para coordinar los sistemas de control de la COVID-19.
Ahora también es momento de aprovechar las sinergias, y apli-
car los avances cientificos logrados durante estos meses para
impulsar los esfuerzos en la erradicacion de la tuberculosis que
aun seguird siendo una de las principales causas infecciosas de
muerte en todo el mundo, una vez controlada la pandemia.
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Introduccion

La pandemia por la COVID-19 ha supuesto, entre otras mu-
chas cosas, un desafio paralos servicios de salud a nivel mundial,
alterando gravemente la atenciéon de muchas enfermedades,
especialmente cronicas’. Entre ellas, las enfermedades trans-
misibles y, concretamente el impacto directo en el abordaje y
control de las enfermedades causadas por las micobacterias,
como es la tuberculosis? Se prevé que el nimero de pacientes
coinfectados con COVID-19 y tuberculosis se ha ido incremen-
tado seguin avanza la pandemia viral. Ello ha llegado a ser de tal
magnitud, que se ha estimado un aumento de las muertes por
tuberculosis de un 8-14%’. Este aumento previsto se debe en
gran parte al retraso en el diagndstico y tratamiento de nuevos
casos de tuberculosis debido a la focalizacion en la asistencia a
los pacientes con COVID-19y en las medidas adoptadas para la
contencién de la transmision del SARS-CoV-2%4.

Al comienzo de la pandemia, existio la necesidad de trabajar
en laboratorios con un nivel de bioseguridad?. Asflos laboratorios
de Micobacterias fueron utilizados para el procesamiento inicial
de las muestras en el diagnéstico etioldgico de la COVID-19. Esto
conllevé la utilizacion de gran parte de los recursos humanos
y de instrumentacion para estas funciones. El 12 de mayo de
2020, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) insté a los
Estados miembros a mantener los servicios esenciales para las
personas afectadas por la tuberculosis durante la pandemia de
la COVID-19°.

El objetivo del estudio fue analizar elimpacto de la COVID-19
en el diagnéstico micobacteriolégico en un laboratorio de refe-
rencia en Catalufa, en un drea de baja incidencia de tuberculosis.

Material y método

Estudio retrospectivo y comparativo de dos periodos de un
afno cada uno, sin COVID-19 (marzo de 2019 afebrero de 2020) y con
COVID-19 (marzo de 2020 a febrero de 2021). Se analizé el nimero

de muestras clinicas recibidas, pacientes estudiados y los resultados
de sus pruebas micobacterioldgicas: microscopia, cultivo, pruebas
de sensibilidad, PCR de tuberculosis y deteccién de la infeccion
tuberculosa latente mediante IGRA (QuantiFeron). Todos los datos
fueron anonimizados y registrados en una base de datos especifica.

Resultados

Elanalisis comparativo de positividad mensual de los cultivos
micobacterioldgicos por muestras y pacientes, entre ambos
periodos, se muestra de forma resumida en la tabla 1.

En el periodo de estudio sin COVID-19, de los pacientes
diagnosticados de tuberculosis pulmonar, el 68,6% tuvieron
baciloscopia positiva, frente al 77,3% en el periodo con COVID-19
(p=0,477),y el porcentaje de PCR de tuberculosis positivas des-
cendié del 19,2% al 15,6% (p=0,371). El nimero de pruebas de
sensibilidad a los farmacos de primera linea para M. tuberculosis
complexy de IGRAs solicitados, disminuyd de 166 a 116 (30,1%)
y de 3.639 a 2.447 (32,8%), respectivamente.

Conclusiones

En general, se observé una disminucién importante del
numero de muestras procesadas en el periodo con COVID-19
(marzo de 2020 a febrero de 2021), si bien la porcentaje de po-
sitividad global obtenida fue similar. No obstante, en marzo de
2020, coincidiendo con el auge de la COVID-19y confinamiento
en Espafa, aparte de la disminucion de la actividad (muestras
y pacientes), hubo una disminucion significativa en la positivi-
dad de las pruebas y pacientes diagnosticados de tuberculosis
y micobacteriosis. Este rendimiento diagndstico se recupero
parcialmente en los meses de junio y julio de 2020.

Un aspecto relevante fue el incremento global en la de-
teccion baciloscépica de los casos de tuberculosis pulmonar
durante el periodo COVID-19, aunque sin alcanzar la significacion
estadistica. En conclusion, teniendo en cuenta que la situacion
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Mes Ano Muestras Pacientes
N Cultivos P N Cultivos P
Positivos (%) Positivos (%)

MAR 2019 540 30 (5,6) 0,003 356 18 (5,0) 0,037
2020 329 5(1,5) 235 4(1,7)

ABR 2019 478 24 (5,0) 0,774 279 10 (3,6) 0,565
2020 215 12 (5,6) 124 6 (4,8)

MAY 2019 518 16 (3,1) 0,973 310 7(23) 0,821
2020 329 10 (3,0) 196 5(2,6)

JUN 2019 439 11 (2,5 0,067 272 5(1,8) 0,153
2020 396 19 (4,8) 231 9(3,9)

JUL 2019 524 23 (4/4) 0,278 283 10 (3,5) 0,556
2020 367 22 (6,0) 218 10 (4,6)

AGO 2019 394 16 (4,1) 0,591 192 6(3,1) 0,932
2020 301 10 (3,3) 184 6(3,3)

SEP 2019 368 9(2,5) 0,686 194 42,1) 0,932
2020 373 11 (3,0) 208 41,9

oCT 2019 568 13(2,3) 0,805 297 7 (24) 0,747
2020 432 11 (2,6) 254 5(1,1)

NOV 2019 504 18 (3,6) 0,783 260 10 (3,9) 0,249
2020 437 17 (3,9) 240 5(2,0)

DIC 2019 466 18 (3,9) 0,818 231 9(3,9) 0,920
2020 451 19 (4,2) 241 10 (4,2)

ENE 2020 499 19 (3,8) 0,561 256 8(3,1) 0,950
2021 394 18 (4,6) 200 6 (3,0)

FEB 2020 560 30 (54) 0,365 292 15 (5,1) 0,235
2021 459 19 (4,1) 256 8(3,1)

TOTAL NO-COVID 5858 227 (3.9) 0,966 3084 109 (3,3) 0428

SI-COVID 4483 173 (3,9) 2487 78 (3,0)

pandémica comprometié la disponibilidad de recursos humanos
y materiales, a pesar de la disminucién de muestras y pacientes, la
carga de trabajo total (COVID y no COVID) aumenté aunque ello
no impidié el mantenimiento de la eficacia diagndstica general
en micobacteriologfa.
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Durante los Ultimos afios ha existido una disminucién de la
incidencia de la tuberculosis (TB), sin embargo, se estima que
durante los préximos aflos habra un aumento de casos a conse-
cuencia de las medidas realizadas para controlar la pandemia por
COVID-19'. El objetivo del estudio es el de evaluar el impacto de
la pandemia por COVID-19 en el manejo y en las caracteristicas
de los pacientes con TB en Espafa.

Metodologia

Serealizo una encuesta estructurada en relacion a los cambios
en el manejo de pacientes con TB durante los primeros meses
de pandemia, en la que se realizaban preguntas en relacion a
los siguientes temas: modificaciones en el equipo de trabajo,
diagndstico de COVID-19, modificaciones en los lugares de
hospitalizacién de los pacientes con TB, modificaciones en las
pruebas diagndsticas de pacientes con TB, modificaciones en el
seguimiento, modificaciones en el tratamiento y modificaciones
en el estudio de contactos. Ademas se realizd una revision retros-
pectiva de los pacientes >18 afos diagnosticados de una TB activa
en dos periodos de tiempo diferentes: del 15 marzo al 30 junio de
2019y del 15 marzo al 30 junio de 2020. Se revisaron las comorbili-
dades; caracteristicas demograficas, radiolégicas y microbiolodgicas;
tratamiento y seguimiento (durante el primer mes) y el estudio de
contactos de todos los pacientes y se compararon entre ambas
cohortes. Se calculd laincidencia anual (considerando la poblacion
total cubierta por los hospitales que incluyeron pacientes) y se
compardé entre ambos periodos de tiempo. Se invitd a participar a
varios centros espanoles con atencion habitual de pacientes con TB.

Resultados

Encuesta

Un total de 13 hospitales contestaron la encuesta, 10 de
ellos con una Unidad especifica de TB. El nimero de trabajadores
se redujo en 3 (30%) de las Unidades de TB 'y 7 (70%) refirieron

cambios en la rutina de trabajo (principalmente cancelacion
de reuniones o cambio a reuniones teleméticas). En cuanto al
cribado de SARS-CoV-2, se realizé en todos los pacientes con TB
en 3 (23,1%) centros, sélo en pacientes con sintomas compati-
bles en 5 (38,5%) centros y no fue realizado en otros 5 (38,5%)
centros. En 12 (92,3%) centros la hospitalizacion de los pacientes
con TB se realizo en salas diferentes, dependiendo si existia una
co-infeccion por SARS-CoV-2, aunque el equipo tratante fue el
mismo en 12 (92,3%) centros. Tres (23,1%) centros describieron
retraso en la realizacién de pruebas de laboratorioy 11 (84,6%) en
el acceso a otros examenes diagnosticos. En 10 (76,9%) centros
las visitas de seguimiento fueron canceladas o retrasadas. En
relacion al estudio de contactos, 7 (53,8%) centros refirieron mo-
dificaciones (retraso y/o cancelacion). Ningun centro refirid haber
tenido problemas con el acceso a medicacion antituberculosa.

Comparacion de los pacientes con TB entre
2019y 2020

Un total de 169 pacientes fueron diagnosticados de una TB
activa en los dos periodos de tiempo, 90 en 2019y 79 en 2020. La
tasa de incidencia fue de 10,25 y 9,31 por 100.000 personas-afio
en 2019y 2020 respectivamente, con una razon de tasasde 1,14
(95%Cl (0,84-1,54); p=0,442). Al dividir por periodos de tiempo,
observamos que, durante el confinamiento, la tasa de incidencia
en 2020 fue menor a la de 2019 (Razén de tasa de incidencia:
1.61(95% Cl (1.03-2.52); p=0,04). El nimero de pacientes con TB
activa diagnosticado a lo largo de los dos periodos de tiempo
se muestra en la Figura 1.

Los pacientes diagnosticados en 2020 presentaron mas fre-
cuentemente lesiones bilaterales en la radiograffa de térax que
los pacientes diagnosticados en 2019 (56:5% vs. 27-1%, p=0-004).
De los 59 pacientes cribados para SARS-CoV-2 en 2020, ninguno
de ellos estaba co-infectado. Sin embargo, 19 (24,1%) fueron
aislados en domicilio. El nimero de visitas de seguimiento en
pacientes diagnosticados en 2020 fue menor (Mediana de 2 vs.
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Figura 1. Niumero de pacientes diagnosticados de una
infeccion por TB en ambos periodos de tiempo.
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1 visitas, p=0-002) con un mayor nimero de visitas telefonicas.
En el estudio de contactos se observé un mayor porcentaje de

Infeccion Tuberculosa Latente (ITL) y TB activa entre los nifios
que fueron contactos de pacientes con TB activa en 2020 en
comparacion alos de 2019 (57-7% vs. 5-:3%, p<0-001).

Conclusiones

La pandemia por COVID-19 ha causado cambios importantes
en la atencion de pacientes con TB. Los pacientes diagnosticados
de TB pulmonar durante 2020 presentaban formas mds extensas
que los diagnosticados en 2019. El aumento en los casos de ITL
y TB activa en los nifios contactos de pacientes con TB en 2020
refleja un aumento de la transmision derivada de las medidas
anti-COVID. La situacién vivida puede ser una oportunidad para
implementar lecciones aprendidas.
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Cada veztenemos mas evidencias sobre el impacto que esta
teniendo la COVID-19 en la morbimortalidad de la tuberculosis
(TB) a nivel global. El Ultimo reporte de la OMS estima una cafda
en el nimero de nuevos casos de TB notificados del 18% durante
elafo 2020 en el mundo comparado con el 2019, lo que significa
pasarde 7,1 millonesenel 2019 alos 5,8 durante el 2020, niveles
que no se vefan desde el 2012. Estas cifras se alejan aun mds de los
10 millones de casos estimados, aumentando la brecha o GAP 1/3
que ya existia entre los casos notificados y los estimados. Mas aun,
los datos observados hasta junio del 2021 no anticipan mejoras
en este sentido. La reflexién, con o sin COVID-19, viene a ser la

misma. .. esintolerable lafalta de acceso a los servicios sanitarios
para mas de 1/3 de las personas con TB y que una enfermedad
prevenible y curable siga siendo en el siglo XX, una de las que
mayor nimero de casos y muertes produce.

Lo que temiamos se confirma también con los dltimos datos
respecto a mortalidad, donde la reduccién en el acceso en el
diagnosticoy el tratamiento de la TB ha resultado en un aumento
de lamortalidad desde los 1,4 millonesenel 2019a 1,5 durante el
2020. Este aumento se podria asociar a la COVID-19y supone un
incremento del 7% respecto al afio anterior, centrdndose sobre
todo en paises subsaharianos y del sudeste asidtico. También
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se estima en una reduccién del 15% durante el 2020 el nimero
de personas que tuvieron acceso a tratamiento para TB multire-
sistente, donde el acceso de por si ya suele estar ampliamente
limitado, y una disminucién del 21% en la proporcion de personas
tratadas de infeccion TB latente. Todo ello, junto a la disminucion
del gasto en diagndstico, prevencion y tratamiento desde los 5,8
a 5,3 billones de ddlares, hace temer un empeoramiento aun
mayor de estos datos para los afos 2021y 2022, especialmente
entre los pafses mas empobrecidos.

La gran cuestion radica hora en saber que estad pasando
con el control de laTB a nivel local tanto en paises de alta como
de baja incidencia y concretamente entre los colectivos mas
vulnerables a padecer TB. Es en el dmbito local donde se han
de desarrollary fortalecer los programas de TB para llevar a cabo
acciones de prevencion y control dirigidas a su poblacion. En el
ano 2020 en Barcelona ciudad se han detectado un total de 438
casos de TB de los cuales 244 eran residentes, lo que ha repre-
sentado unaincidencia de 14,7 casos por 100.000 habitantes, un
19% inferior respecto al ano 2019. Esta disminucion, que es similar
a la estimada por la OMS en su Ultimo informe, se asociaria no
tanto a la subnotificacion de la enfermedad o al uso de la mas-
carilla o la distancia social sino probablemente sobre todo a la
limitacién de movimientos poblacionales y viajes internacionales.

Mesa: Impacto de la COVID-19 enla TB

En cuanto a las caracteristicas de los casos, respecto al 2019, du-
rante el 2020 la enfermedad ha disminuido un 12% en hombres
y hasta un 32% en mujeres y sigue predominando en varones
(68,4%) respecto a las mujeres (31,6%). Cabe destacar las grandes
diferencias que existe en incidencia segun se considere el pais
de origen segun sexo por lo que observamos que la tendencia
del 2020 indica que han aumentado alin mas las desigualdades
entre personas autéctonas e inmigrantes (Figura 1). En este
sentido, si observamos las tasas estandarizadas, la incidencia de
TB en mujeres autdctonas durante el 2020 fue de 3,9 casos por
100.000 habitantes y en hombres inmigrantes de 59,3, unas 16
veces superior, cuando esta razén era de 6 veces superior en el
ano 2012. Respecto a los principales factores de riesgo de tener
TBdurante el 2020 han continuado siendo el tabaco, el alcohol y
la exclusion social, sobretodo en hombres que sin duda deberian
ser abordadas de forma integral para mejorar el control de la TB.

El centrar los todos los esfuerzos en recursos humanos y
econémicos en la COVID-19, ha hecho que muchos de los datos
de variables esenciales no se hayan recogido desde los sistemas
de vigilancia epidemioldgica, dejdndonos ciegos en muchas
ocasiones para poder saber qué estd pasando realmente con
el control de la TB. Aunque el GAP del que habla la OMS a nivel
global probablemente apenas existe en nuestro contexto, donde

Figura 1. Incidencia de la tuberculosis por sexo y pais de nacimiento. Barcelona 2003-2020.
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se cuenta con un programa de prevencion y control de la TB
con mas de 30 afos de experiencia, en Barcelona observamos
un retraso en la notificacion de la enfermedad del 10% en el pri-
mer mes de la primera y segunda olas de la COVID-19. Mas aun,
deberia analizarse con cautela si ha existido un subdiagndstico
de formas paucibaciliares y paucisintomaticas sobretodo entre
personas con TB extrapulmonar. Actividades de control como el
estudio de contactos en pacientes con TB pulmonar bacilifera
han disminuido en la ciudad del 90% al 36% v la deteccién de
brotes epidémicos durante el 2020 ha sido la més baja desde
que existen registros. Respecto al retraso diagndstico que es en
parte gran responsable de perpetuar la transmision comunitaria,
puede haberse visto afectado y analizaremos que ha sucedido
tanto en las formas pulmonares como extrapulmonares. Activi-
dades esenciales como los cribados en poblaciones con altas
incidencias se han visto también enormemente afectados por
la COVID-19, lo que, junto a todos los indicadores comentados,
podria hacer aumentar laincidencia de TB en un futuro cercano.

Aligual que para el control de la COVID-19 se han empleado
herramientas clésicas de la TB como el estudio de contactos

o el cribado, es hora de aplicar sobre esta lo aprendido y
desarrollado en la pandemia. Lo que no hay duda es que el
impacto global de la TB acabard afectando en breve a nivel
local. Lo que habra que ver es hasta qué punto, y estar prepa-
rados reforzando la vigilancia epidemiolégica y extender las
actividades de prevencion y control para que lleguen a toda
la poblacion, poniendo la maxima atencién sobre todo a los
colectivos mas necesitados.
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