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Resumen

Introduccion: La reduccién del retraso diagnéstico constituye uno de los 4 pilares basicos que forman la estra-
tegia de control de laTB recomendada por laWHO y tiene importantes consecuencias clinicas y epidemioldgicas.
El objetivo del estudio fue conocer la situacion del retraso diagnéstico en Espafia con respecto a otros paises.
Métodos: Se realizd una revision bibliografica sobre retraso diagnostico. Se define como retraso diagndstico el
tiempo transcurrido desde la aparicion de los sintomas hasta el inicio de tratamiento por el paciente. Tomando
como referencia los resultados obtenidos en el estudio “Retraso Diagndstico de la Tuberculosis en Esparia”realizado
por el PIITB de SEPAR se llevé a cabo una revision de las publicaciones cientificas habidas entre los afios 2010 y
2018 en los buscadores Medline y PubMed, utilizando palabras claves relacionadas con el tema.

Resultados: La busqueda bibliogréfica, dio como resultados 4 estudios sobre el tema en Espafia y 6 estudios
de otros paises

Segun el estudio de referencia llevado a cabo en Espafa, en pacientes BK+ (342), la mediana de retraso fue de
61 dias. El 88% era debido al paciente (47 dfas) y el 12% al Sistema Sanitario (14 dfas). Los factores asociados
al mismo fueron: ser inmigrante (OR=1,688; IC:1,048-2,720; p:0,031), 12 asistencia médica en atencion primaria
(OR=1,850;1C:1,098-3,116; p:0,021); y el consumo de drogas, que se relacionaba con un menor retraso (OR=0,382;
IC:0,162-0,900; p:0,028).

Conclusion: Existe poca produccion cientifica sobre retraso diagndéstico. En Espafa es muy superior al deseable
y parece ser debido, principalmente, al RP.

Analysis of the diagnostic delay in tuberculosis

Summary

Background: The reduction of diagnostic delay is one of the four basic pillars of de TB control strategy recom-
mended by the WHO and has important clinical and epidemiological consequences. The objective of the study
was to know the situation of the diagnostic delay in Spain with respect to other countries.

Methods: A literature review on diagnostic delay was conducted. Diagnostic delay was defined as the time
elapsed from the appearance of the first symptoms until the beginning of treatment. Taking as a reference the
results obtained in the study “Delayed Diagnosis of Tuberculosis in Spain” of PIl TB of SEPAR was carried out
a review of the scientific publications between the years 2015 and 2018 in the Medline and PubMed search
engines, using key words related to the topic.

Results: The bibliographic search found 4 studies on the topic in Spain and 6 studies from other countries.
According to the reference study, in BK+ patients (342), the median delay was 61 days; 88% was due to the pa-
tient (47 days) and 12% to the Health System (14 days). The factors associated with it were: being an immigrant
(OR=1.688; IC:1.048-2.720; p:0.031); first assistance in primary doctor (OR=1.850; IC: 1.098-3.116; p:0.021); drug
use was associated with a minor delay (OR=0.382; 1C:0.162-0.900; p: 0,028).

Conclusion: There is little scientific production on diagnostic delay. The diagnostic delay in Spain is much higher
than desirable and seems to be mainly due to RP.
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Introduccion

Segun el informe anual sobre tuberculosis (TB) de la World
Health Organization (WHO) 2018, esta enfermedad es la causa
principal de muerte debida a un Unico agente infeccioso incluso
por encima de las causadas por el Virus de la Inmunodeficiencia
Humana y/o el Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida (VIH/
SIDA). En 2017, se estimd que 10.0 millones de personas (ran-
go, 9.0-11.1 millones) padecieron TB en el mundo y, ademas,
alrededor de 558.000 casos (rango, 483.000-639.000) fueron
resistentes a rifampicina (RR-TB) y de ellos 457.560 (82%) eran
multirresistentes (MDR-TB)'.

Es la misma WHO quien basa las estrategias de control de la
enfermedad en 4 pilares bésicos:

— Diagnostico precoz que incluya test de sensibilidad a drogas
y screenings de estudio de contactos en especial en los de
alto riesgo.

— Tratar todos los casos de TB, incluyendo los resistentes.

— Gestion de la TB/VIH y otras comorbilidades.

— Tratamiento de la infeccion tuberculosa latente (ITL) en
personas de alto riesgo y vacunacion contra la TB.

El retraso diagnostico en una enfermedad como la TB tiene
importantes consecuencias clinicas? (diagnostico de la enferme-
dad en estado clinico mas avanzado con mayor probabilidad de
secuelas y/ o muerte) y epidemiolégicas®* (aumento del riesgo
de transmisién).

Durante el periodo de tiempo en que un enfermo de TB
pulmonar no es diagnosticado ni tratado, sus lesiones pueden
progresary verse abocado a un fatal desenlace, como lo demues-
tra el elevado ndmero de casos de TB descubiertos en autopsia’.
Ademas, dada la elevada contagiosidad de la enfermedad, el
retraso diagndéstico en TB supone un problema de salud publica.

La TB implica, por tanto, un problema de salud publica am-
pliamente conocido por el aumento del riesgo de transmisién
de la enfermedad y de la aparicion de brotes epidemioldgicos
de la misma**y muchos son los esfuerzos dedicados a mejorar
el control de la enfermedad. Uno de los principales objetivos
de dicho control es la deteccion temprana de casos y el retraso
diagnostico uno de los indicadores recomendados para su
evaluacion®. El retraso en la deteccién de casos de TB puede
considerarse un indice de la capacidad de diagnosticar la
enfermedad y de iniciar el tratamiento, por lo que deberfa ser
sistematicamente evaluado®.

En los ultimos afos, son escasas las publicaciones que dan
informacion sobre la situacion del retraso diagnéstico en Espania.
De hecho sélo se hallaron cifras actuales del Programa Gallego
de Prevencion y Control de Tuberculosis’ y del Programa de Pre-

vencion y Control de Tuberculosis de Barcelona®. Por ello, en base
alas recomendaciones de laWHO sobre la reduccion del tiempo
diagnostico, las consecuencias que el retraso diagnéstico tiene
para el control de la enfermedad y con el objetivo de conocer la
situacion en Espafa con respecto a otros paises, se realizd una
revision bibliografica sobre retraso diagndstico.

Material y método

Se llevd a cabo una revisiéon de las publicaciones cientificas
habidas entre los afios 2015 y 2018 tanto en Espafha como en
revistas de dmbito internacional sobre retraso diagndéstico. Como
consecuencia de la escasez de los articulos hallados en la revision
en el periodo definido en la metodologia inicial se ampli¢ el
periodo de busqueda retrospectivamente hasta el afo 2010. Los
buscadores utilizados fueron Medline (https://www.ncbi.nlm.nih.
gov/)y PubMed (https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/?db=PMC)
y las palabras claves utilizadas fueron: tuberculosis, pulmonary
tuberculosis, retraso diagnostico, retraso diagndstico en Espana,
diagnosis delay, late diagnosis, diagnosis delay in Spain, late
diagnosis in Spain, patient delay, health system delay, provider
delay, doctor delay, delayed consultation, health care seeking y
health care seeking behavior. Se incluyeron en la revision aquellas
publicaciones que mostraban datos sobre retraso diagnéstico
similares al estudio de referencia, tanto de Espafia como de otros
paises y durante el periodo referido.

Se considerd retraso diagndéstico como el tiempo transcu-
rrido desde la aparicién de los primeros sintomas atribuibles a
la enfermedad hasta el diagnéstico e inicio de tratamiento de la
misma por parte del paciente.

El tiempo transcurrido desde el inicio de los sintomas hasta
que el paciente solicita ayuda sanitaria de denomina ‘“retraso
atribuible al paciente” (RP). El tiempo transcurrido desde que el
paciente acude al médico hasta que se inicia el tratamiento se
denomina “retraso atribuible al servicio sanitario” (RS). El conjunto
del retraso debido al paciente y el debido al sistema sanitario
conformarian el “retraso diagnostico total”(RT)°.

Como consecuencia del escaso nimero de articulos encon-
trados en la revision realizada para la discusion de los resultados,
se tomd como referencia comparativa los resultados difundidos
a proposito de un estudio sobre “Retraso Diagnéstico de la Tu-
berculosis en Espana”llevado a cabo por el Programa Integrado
de Investigacion en Tuberculosis (Pl TB) de SEPAR en el que se
obtuvo la mediana de dias de retraso diagnostico tanto en el
total de casos como en los casos baciliferos y los factores rela-
cionados con el mismo, asi como el retraso debido al paciente y
el relacionado con el sistema de salud'™.
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Resultados

El numero total de publicaciones halladas en la busqueda
fue de 33 articulos. De ellos, sélo 10 contenian datos similares
al estudio de referencia. De los publicados en Espafa (4), 2 eran
anteriores a 2015. Los 6 articulos de otros paises dan informacion
que pueden servir de referencia comparativa a la situacion actual
hallada en el trabajo del PII TB.

Analisis del retraso diagnéstico en tuberculosis

La mediana de dias de retraso total en las publicaciones
revisadas variaba entre 45 dfas y 4 meses (IQR: 36); la del retraso
del paciente, entre 4 y 199 dias (IQR: 31) y la debida al sistema
entre 2y 128 dfas (IQR: 36,5). Los factores asociados con el retraso
diagndstico variaban mucho de un estudio a otro por la diferen-
cia de variables valoradas entre unos estudios y otros (Tabla 1).

En el estudio del PII TB, la mediana de difas de retraso diag-
noéstico en el total de casos (657) fue de 62 dias y los factores

Tabla 1. Resultado de una revision bibliografica sobre retraso diagnostico (2010-2018).

Ne Ne° RT RP RS Factores asociados
casos | casos | (Mediana | (Mediana | (Mediana
total BK(+) dias) dias) dias)
A Seminario' 342 61 38 5 - Inmigrante
Espana (2018) - 12 Asistencia AP
Programa Gallego PPCT’ 527 153 61 31 6
Galicia (2017)
Programa PPCT Barcelona® 260 164 60 20 20
Barcelona (2016)
Cruz-Ferro E. et al'® 218 59 63
Galicia (2014)
Garcia JM. et al? 876 48 vs 42 Autéct. vs Inmigra.
Espana (2011)
Quiattrocchi A. et al'® 253 45 30 11 - Pagar transporte
Italia (2018) - Distancia al centro de salud
- Tratamiento previo inespecifico
- Pérdida de peso
- Repetidas visitas al proveedor de salud
- Hemoptisis
Bonadonna LV. et al' 105 57 - Recursos materiales y apoyo social disponibles
Lima (2017) - Conocimiento enfermedad
- Severidad de sintomas
- Comportamientos de los Servicios de Salud
- Reacciones de la Comunidad ante la TB
Salinas J. et al”® 458 535 18,5 - Educacion bajo nivel
Coahuila. Méjico (2012) -Vivir a =5 Km de un Centro de Salud
- 12 asistencia en centro privado
- Ser > 46 anos
Bojovi O. et al*! 130 84 30 27 “Factores RP":
Montenegro (2018) - Estar casado
- Actitud negativa hacia laTB
- > Conocimiento de la TB (factor protector de cara al
retraso).
“Factores RS”:
- Ser BK ()
Loutet MG. et al*? 22422 >4 meses - Ser mujer
Inglaterra (2018) (33;9%) -45 afnos
- Residir fuera de Londres
- TB extrapulmonar
Getnet F. et al® 18.975 30 -366,5 4-199 2-1285 | RT: mujer; ama de casa; edad avanzada; Yformacion;
Ethiopia (2017) (49 est) IQR: IQR: 15-50 | IQR: 12-34 | familia numerosa; percepcion estigma; distancia CS; tos
44-77.8 cronica; tabaquismo; solo dolor térax; antibioterapia
previa; 12 asistencia privada.
RP: Severidad media; tos crénica; comorbilidad
pulmonar / hemoptisis; dolor toracico, multiples
sintomas (reducen el retraso).
RS: Vformacion; mujeres; paro; ausencia de tos; sintomas
especiales; Rx normal; BK (-); 12 asistencia privada.

BK: Baciloscopia; RT: Retraso total; RP: Retraso del paciente; RS: Retraso del Sistema; AP: Atencidn Primaria; PPCT: Programa de Prevencion y Control de Tuberculosis;
Autéct: autéctonos; Inmigra: inmigrantes; CS: Centro de Salud; est.: estudios; IQR: Rango intercuartilico.
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relacionados con el mismo fueron: serinmigrante, haber recibido
la primera asistencia en médico de primaria o especialista de zona,
no estar afectado por el VIH, muestra diagndstica de exudados o
biopsia de tejidos y la localizacion pleural; ser usuario de drogas
era un factor protector respecto al mismo. En el 82,6% de los ca-
sos el retraso se debio al paciente y en el 17,4% de los casos fue
causado por el Sistema Sanitario. Cuando se estudié la mediana
de dias de retraso diagndstico en el caso de pacientes baciliferos
(342), éstafue de 61 dias y los factores relacionados con el mismo
fueron: serinmigrante, haber recibido la 12 asistencia en atencién
primariay ser usuario de drogas. En baciliferos, el 88% del retraso
era debido al paciente / mediana de 38 dias) y el 12% se debia al
Sistema Sanitario / mediana de 5 dias y los factores asociados al
retraso en pacientes BK (+) fueron: serinmigrante (379%; OR=1.688;
IC:1.048-2.720; p-value:0.031), haber recibido la primera asistencia
en médico de primaria (30,9%; OR=1.850; IC: 1.098-3.116; p-value:
0.021); el consumo de drogas se relacionaba con un menor retraso
(4,8%; OR=0.382; 1C:0.162-0.900; p-value: 0,028)'.

Discusion

La revision muestra que los estudios sobre retraso diagndstico
en nuestro pafs son escasos y poco recientes’. Tampoco son muy
numerosos los hallados de otros pafses en la revision bibliografica
llevada a cabo de los ultimos 8 afos®.

Ademas, existe cierta dificultad para analizar este trabajo
porque las metodologifas halladas en los distintos estudios son
diferentes, estudiando unas veces el total de casos y otras sélo
los pacientes baciliferos; no obstante, se pueden sacar algunas
conclusiones importantes.

En el diagndstico de un caso de TB forman parte distintos
implicados: el paciente, que debe acudir a solicitar ayuda mé-
dica en un periodo de tiempo reducido; el médico, que debe
sospechar pronto la enfermedad; las técnicas de diagndstico por
imagen; las técnicas de laboratorio y los responsables sanitarios
que deben aportar los medios necesarios’®, asi como normativas
que clarifiquen estos procesos.

La revision de la literatura llevada a cabo sugiere que
el retraso diagnostico atribuible al paciente puede estar in-
fluenciado por factores como el alcoholismo, el dificil acceso
a los servicios sanitarios (especialmente en poblacién inmi-
grante), la edad avanzada o las diversas creencias y actitudes
de la poblacién ante la TB'". En cuanto al retraso diagnéstico
atribuible al sistema sanitario el escaso indice de sospecha
de la enfermedad por parte del facultativo (especialmente
en pacientes autdctonos) suele ser referido como el factor
fundamental'. Sin embargo, las nuevas técnicas diagnosticas

(répidas y especificas) pueden haber influido en acortar el
tiempo de retraso diagndéstico’™' .

En lo referente a Espafa, aunque ya en el Documento de
consenso sobre la prevencion y el control de la tuberculosis' se re-
comendaba, como uno de los objetivos basicos para el control
de la enfermedad, que el retraso diagnostico debia ser menor
de 30 dfas, los pocos estudios publicados en nuestro pafs en
los ultimos afios sobrepasan de largo dicha recomendacién a
pesar de la insistencia sobre las graves consecuencias clinicas,
epidemiolégicas y de morbimortalidad que el retraso diagndéstico
trae consigo.

Teniendo en cuenta las publicaciones mas recientes habidas
enEspana'®’?ylos resultados del estudio de referencia, se observa
que las medianas de dias de retraso (tanto el RT como los RP y RS)
estan muy por encima de lo recomendado por los organismos
nacionales e internacionales dedicados al control de la TB. Es
preciso remarcar el importante RP en casos BK (+) lo que implica,
no solo la mayor difusion de la enfermedad y la posibilidad de la
aparicion de brotes, sino también el incremento de la gravedad
de la misma. Se ha publicado un estudio reciente en nuestro
pais que indica que cuando existe retraso diagnostico el ingreso
hospitalario se prolonga por mas de 15 dias'’.

Uno de los factores asociados al retraso en nuestro pais es
que la primera atencion del paciente se haya llevado a cabo en
Atencion Primaria lo que indicarfa que en este entorno se piensa
mas tarde en la posibilidad de que los sintomas se deban a una
TB. Otro aspecto que llama la atencién es que, segun los resul-
tados obtenidos por JM Garcia et al. el RT es mayor en pacientes
autoéctonos que en inmigrantes lo que se podria justificar porque
cuando el paciente es extranjero se piensa antes en la posibilidad
de que se trate de una TB que cuando el enfermo es nativo.

Con respecto a otros paises, el retraso observado en Espana
es mayor que otros estudios llevados a cabo en Italia’® Lima' o
Méjico®, pero es menor que los publicados en Montenegro?' o en
Inglaterra?? en el que el 33,9% de los pacientes tienen un retraso
mayor de 4 meses. También es llamativo que se encuentre dentro
del IQR de paises de bajos o medios ingresos (Africa Subsahariana,
Asia, Europa del Este y Sudamérica)?. Igualmente, los factores
asociados al retraso diagnéstico en dichos estudios estan en
muchos casos relacionados con variables sociales, de recursos
y/0 educacionales que no se tienen en cuenta en los de Espanfa.

Esnecesarioy urgente ser consciente de que las consecuen-
cias del retraso diagnostico son muy graves como lo demuestra
un estudio no remoto llevado a cabo en una Comunidad Auténo-
ma espanola segun el cual un caso indice resistente a isoniacida
provoco un brote de 5 casos secundarios (3 de los cuales fueron
resistentes a isoniacida), con una incidencia de enfermedad del
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154% y una incidencia de infeccion del 71,4%. El RP habia sido
de 6 meses*.

A pesar de la variabilidad y dificultad para analizar conjunta-
mente los resultados que se expresan, el estudio recientemente
difundido por el PII'TB de SEPAR y la revisién bibliografica, tanto
la publicada sobre nuestro pais como la hallada sobre otros
paises, permite concluir que el retraso diagndéstico en Espafia
actualmente, es muy superior al deseable?, superando incluso
al de algunos paises con alta carga de TB y parece ser debido,
principalmente, al RP. Ello nos tiene que hacer pensar que de
nada sirve mejorar el retraso debido al médico o al sistema de
salud si el retraso del paciente sigue predominando. Ademas, a
pesar de suimportancia, existe poca produccion cientifica sobre
el tema que nos ocupa.

Eldltimo Global Tuberculosis Report editado por la WHO sigue
considerando el diagnéstico temprano como uno de los pilares
fundamentales de la £nd TB Strategy®® y sus recomendaciones
para conseguir este objetivo son: difundir conocimiento sobre la
enfermedad, reducir el estigma, mejorar el acceso a los servicios
de salud, incrementar el indice de sospecha, implementar cursos
de actualizacion entre los proveedores de salud, incrementar la
adherencia alas Guias de recomendaciones, coordinacion entre el
sector privado y el Sistema de Salud Publica?”. A todo ello podria
sumarse el apoyo social y la disponibilidad de agentes sociales
que sirvan de puente entre la poblacion inmigrante y el Sistema
de Salud y que cubiriria otro de los factores asociados al retraso
diagndstico.
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