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Definiciones

Las definiciones que figuran a continuacion se aplican a los términos tal como se emplean en estas
directrices, pero en otros contextos pueden tener significados diferentes.

Busqueda activa de casos (TB): Tamizaje y pruebas de deteccion realizados por iniciativa del
proveedor a cargo de los equipos moviles en las comunidades, a menudo usando unidades
moviles de rayos X y pruebas moleculares rapidas. El término a veces se utiliza como sinonimo de
"deteccion sistematica”.

Busqueda intensificada de casos (TB): Campafias de informacion, educacion o concientizacion
en materia de salud, destinadas a aportar informacion sobre el tipo de comportamiento de busqueda
de atencion de salud que es apropiado cuando las personas presentan sintomas de TB; este tipo de
busqueda de casos se puede aunar a la mejora del acceso a los servicios de diagnostico. La busqueda
intensificada de casos puede asociarse o no con el tamizaje.

Busqueda pasiva de casos: Trayectoria iniciada por el paciente hacia el diagndstico de la TB
que involucra: 1) una persona con TB que presenta sintomas que él o ella reconoce como graves;
2) la persona que tiene acceso a la atencion y la busca, y que acude de manera espontanea a un
establecimiento de salud apropiado; 3) un profesional de salud que evallUa correctamente que la
persona redne los criterios de presuncion de TB; y 4) la utilizacion eficaz de un algoritmo diagnostico
con sensibilidad y especificidad suficientes para diagnosticar la TB.

Deteccion asistida por computadora (DAC): Utilizacion de un programa informatico especializado
con el fin de interpretar las imagenes anormales que son indicativas de TB en las radiografias de
torax. Los resultados se expresan en forma de una puntuacion numérica de las anomalias. La DAC
se puede utilizar en el tamizaje sistematico o el triaje.

Grupos de riesgo: Todo grupo de personas en el cual la prevalencia o la incidencia de TB es
significativamente mayor que en la poblacion general.

Numero de personas que es necesario examinar: NUmero de personas que deben someterse
al tamizaje para poder diagnosticar una persona con TB.

Prueba de triaje para TB: Prueba que se puede realizar con rapidez en las personas que acuden a
un establecimiento de salud, cuyo objeto es de diferenciar a las personas que deben continuar con
una evaluacion diagnostica de la TB, de las personas que deben investigarse en busca de diagndsticos
diferentes de la TB.

Prueba, examen o procedimiento de tamizaje de la TB: Prueba, examen u otro procedimiento
que se utiliza con el fin de diferenciar a las personas con una probabilidad alta de tener TB, de las
personas con poca probabilidad de tener la enfermedad. La finalidad de una prueba de tamizaje no
es diagnostica. Las personas con resultados positivos en una prueba de tamizaje deben someterse
a una evaluacion adicional, en funcion del algoritmo de tamizaje utilizado.

Repeticion del tamizaje: Se refiere a realizar de nuevo el tamizaje a la misma poblacion en un
intervalo determinado.

Segundo tamizaje: Segunda prueba, examen u otro procedimiento de deteccion que se realiza en
las personas cuyos resultados fueron positivos en el tamizaje inicial.
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Tamizaje inicial: Primera prueba, examen u otro procedimiento de deteccion, que se aplica a la
poblacion que relne las condiciones para el tamizaje sistematico.

Tamizaje sistematico de la TB: Deteccion sistematica de las personas con riesgo de presentar
TB en un grupo destinatario predeterminado, mediante la evaluacion de los sintomas y el uso de
pruebas, examenes u otros procedimientos que se pueden aplicar con rapidez. En las personas con
un tamizaje positivo, el diagnostico debe verificarse mediante una o varias pruebas diagndsticas y
evaluaciones clinicas adicionales. Este término a veces se usa indistintamente con el de "busqueda
activa de casos de TB". Se debe diferenciar de las pruebas de deteccion de la infeccion por TB (con
una prueba cutanea de la tuberculina o un ensayo de liberacion de interferon ).

Triaje: Procedimiento mediante el cual se deciden las trayectorias de diagnostico y atencion para las
personas, en funcion de sus sintomas, signos, marcadores de riesgo y resultados de las pruebas. El
triaje conlleva la evaluacion de la probabilidad de varios diagndsticos diferenciales como fundamento
de la toma de decisiones clinicas. Puede seguir protocolos y algoritmos mas o menos estandarizados
y se puede llevar a cabo en varias etapas.

Tuberculosis: Enfermedad causada por el Mycobacterium tuberculosis. Se suele caracterizar por
manifestaciones clinicas, lo cual la diferencia de la infeccion por TB, que cursa sin signos ni sintomas
(esta se denominaba antes infecciéon tuberculosa latente). También se conoce como TB activa.
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Resumen

La tuberculosis (TB) es una de las principales causas de muerte por un agente infeccioso Unico, a
pesar de ser en gran medida curable y prevenible. En el 2019, de los 10 millones de personas que
contrajeron TB, unos 2,9 millones de casos no se diagnosticaron ni se notificaron a la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS). En la Declaraciéon Politica de la reunidn de alto nivel de la Asamblea
General de las Naciones Unidas sobre la lucha contra la tuberculosis, aprobada en septiembre del
2018, se asumiod el compromiso de, entre otros objetivos, diagnosticar y tratar a 40 millones de
personas con TB para el 2022. Para alcanzar esta ambiciosa meta, se deben desplegar urgentemente
estrategias que mejoren el diagnostico y el inicio de la atencion de las personas con TB. Una de estas
estrategias es el tamizaje sistematico de la TB, que forma parte de la Estrategia Fin de la TB como
componente central de su primer pilar, cuyo objetivo es garantizar el diagndéstico temprano de todas
las personas con esta enfermedad.

Con el fin de facilitar la implementacion del tamizaje de la TB a nivel de pais, la OMS publico en el 2013
las directrices sobre el tamizaje sistematico de la tuberculosis activa y sus principios y recomendaciones.
Desde entonces, se han llevado a cabo nuevos estudios importantes que han evaluado el impacto de
las intervenciones de tamizaje sobre los resultados relacionados con la TB tanto a escala individual
como comunitaria, ademas de nuevas investigaciones para evaluar herramientas innovadoras de
tamizaje de la TB, entre ellas la deteccion de la TB asistida por computadora en las radiografias
digitales, la determinacion de la proteina C-reactiva y las pruebas moleculares de diagnostico rapido
de la TB recomendadas por la OMS, en grupos importantes de la poblacién que presentan un riesgo
alto de TB.

A la luz de estos nuevos avances y frente a la solicitud continua de orientacion por parte de los
paises, la OMS convoco un Grupo de Elaboracion de Directrices en el 2020 para que examinara la
evidencia y actualizara las directrices del 2013. El Grupo de Elaboracion de Directrices se reunié en
sesiones virtuales entre junio y octubre del 2020, y propuso varias recomendaciones nuevas y la
actualizacion de recomendaciones existentes relacionadas con el tamizaje de la TB. La OMS agradece
la labor de los miembros del Grupo de Elaboracion de Directrices, los revisores de la evidencia, los
representantes de los programas nacionales contra la TB y la infeccion por el VIH, los colegas de
la OMS, los asociados técnicos y financieros, los representantes de la sociedad civil, los pacientes y
todas las demaés personas que contribuyeron con los datos que se utilizaron como fundamento de
la presente actualizacion de las directrices.

La evidencia revisada con el fin de abordar las preguntas de las directrices se derivé de varios ensayos
clinicos y otros estudios, datos programaticos, encuestas y trabajos de modelacion. La certeza de la
evidencia y la firmeza de las recomendaciones se evaluaron con el método GRADE (clasificacion de
la evaluacion, desarrollo y valoracion de las recomendaciones). Las decisiones sobre la firmeza de
una recomendacion y la calidad de la evidencia dependen del nivel de confianza en las estimaciones,
ademas de otras consideraciones primordiales, como la aceptabilidad, la viabilidad, la utilizacion de
recursos y el impacto sobre la equidad en salud.

Se examinaron los datos sobre la utilizacion de la radiografia de térax como herramienta de
tamizaje para detectar la TB en varios grupos de la poblacion, como el publico en general, las
personas con infeccion por el VIH, los menores de 15 afios en contacto con pacientes con TB y otros
grupos de riesgo alto. En todos los grupos de poblacion considerados, se encontré que la radiografia
de térax es una herramienta de tamizaje sensible que, si bien carece de especificidad suficiente para
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confirmar un diagndéstico de TB, cumple una funcion importante en la deteccion temprana de la
enfermedad en nifios y adultos con el mayor riesgo de TB y como un posible factor de disminucion
de la carga por TB en la poblacion, cuando se asocia con el tratamiento temprano.

En los Ultimos afios se han elaborado e introducido programas informaticos de deteccion asistida
por computadora (DAC) destinados a automatizar la interpretacion de las imagenes digitales de
la radiografia de térax y generar una puntuacion numérica que indica la probabilidad de TB. Se
examinaron tres evaluaciones independientes de la DAC con el fin de formular recomendaciones tanto
para el tamizaje como para el triaje de la TB. La exactitud diagnostica y el desempefio general de estos
programas fueron equivalentes a la interpretacion de las radiograffas digitales de torax por parte de
un lector humano, tanto en el contexto de tamizaje como de triaje. Las evaluaciones mostraron una
variacion considerable de la exactitud diagndstica en los diferentes contextos, lo cual implica que el
uso de la DAC exigira una calibracion en funcion del proposito y el entorno en el cual se utilizara.

La determinacion de la proteina C-reactiva es un indicador de inflamacion que se puede medir
mediante pruebas en el punto de atencion, en muestras de sangre capilar obtenidas por puncion
en el dedo. La exactitud de la determinacion de la proteina C-reactiva en la deteccion de la TB
confirmada bacteriologicamente en personas con infeccion por el VIH se evalué con un metanalisis
de datos de pacientes individuales de personas sometidas a tamizaje, en entornos con carga de TB
alta y mediana. Se observé que la determinacion de la proteina C-reactiva tiene una sensibilidad
equivalente y una especificidad mas alta o equivalente al tamizaje sistematico de sintomas en todos
los grupos de poblacion en los cuales se realizo la prueba. Esta determinacion aporta una mejoria
de la exactitud que es significativa desde el punto de vista clinico con respecto al tamizaje de cuatro
sintomas que recomienda la OMS, en pacientes ambulatorios con infeccion por el VIH que acaban de
iniciar la atencion y aln no reciben tratamiento antirretroviral, y constituyen un grupo de la poblacion
en el cual la exactitud del tamizaje basado en cuatro sintomas es baja.

Se analizo el uso de las pruebas moleculares de diagndstico rapido de la TB recomendadas
por la OMS; (por ejemplo, Xpert® MTB/RIF) como herramientas de tamizaje de la TB en diferentes
grupos de la poblacién con riesgo alto de TB. La evidencia muestra una mayor exactitud y efectividad
en las personas con infeccion por el VIH y en otros grupos de riesgo alto. La evidencia mas solida
se observa en los pacientes con infeccion por el VIH hospitalizados en entornos con una carga alta
de TB, debido al valor limitado del tamizaje de sintomas y las consecuencias graves de perder la
oportunidad de iniciar con prontitud el tratamiento de la TB en este grupo de pacientes.

Con base en estas actualizaciones, se formuld un conjunto de 17 recomendaciones nuevas y revisadas
para el tamizaje de la TB (cuadro 1). Las principales modificaciones con respecto a las orientaciones
anteriores de la OMS se resumen en el recuadro 1. Las nuevas directrices reemplazan todas las
orientaciones anteriores de la OMS sobre el tamizaje de la TB. Con las recomendaciones se presentan
orientaciones operativas actualizadas, en el manual operativo de la OMS sobre la tuberculosis (médulo
2: tamizaje, tamizaje sistematico de la TB), que incluye informacién mas completa sobre los grupos
destinatarios y las herramientas que se utilizan en el tamizaje sistematico, con algoritmos revisados
y estimaciones modelizadas de su desempefio.
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Cuadro 1. Recomendaciones en las Directrices unificadas de la OMS sobre la
tuberculosis. Modulo 2: Tamizaje. Tamizaje sistemdtico de la TB, 2021

Tamizaje de la TB en los grupos destinatarios

1

Se puede realizar el tamizaje sistematico de la TB en la poblacién general en zonas con
una prevalencia estimada de TB de 0,5% o superior.

(Recomendacion actualizada: recomendacion condicional, evidencia de certeza baja)

Se puede realizar el tamizaje sistematico de la TB en grupos poblacionales con factores
de riesgo estructurales para la TB, como las comunidades pobres de zonas urbanas, las
comunidades de personas sin hogar, las comunidades de zonas remotas o aisladas, las
poblaciones indigenas, los migrantes, los refugiados, los desplazados internos y otros
grupos vulnerables o marginados con un acceso limitado a la atencion de salud.

(Recomendacion existente: recomendacion condicional, evidencia de certeza muy baja)

Se debe realizar el tamizaje sistematico de la TB en las personas con infeccion por el VIH
cada vez que acudan a un establecimiento de salud.

(Recomendacion existente: recomendacion firme, evidencia de certeza muy baja)

Se debe realizar el tamizaje sistematico de la TB en los contactos que viven en el hogar y
otros contactos directos de personas con TB.

(Recomendacion actualizada: recomendacion firme, evidencia de certeza moderada)

Se debe realizar el tamizaje sistematico de la TB en las carceles y los establecimientos
penitenciarios.

(Recomendacion actualizada: recomendacion firme, evidencia de certeza muy baja)

Se debe realizar el tamizaje sistematico de la TB en los trabajadores actuales y antiguos
de entornos laborales con exposicion a la silice.

(Recomendacion existente: recomendacion firme, evidencia de certeza baja)

Se puede realizar el tamizaje sistematico de la TB en los pacientes con un factor de
riesgo de TB que buscan atencion de salud o que ya la reciben en los entornos donde
la prevalencia de TB en la poblacion general es igual o superior a 100 por 100 000
habitantes.

(Recomendacion existente: recomendacion condicional, evidencia de certeza muy baja)

Se puede realizar el tamizaje sistematico de la TB en personas cuya radiograffa de torax
muestre una lesion fibrotica no tratada.

(Recomendacion existente: recomendacion condicional, evidencia de certeza muy baja)

Herramientas para el tamizaje de la TB

9

Se puede realizar el tamizaje sistematico de la TB por sintomas, radiografia de térax o
pruebas moleculares de diagnostico rapido recomendadas por la OMS, ya sea de manera
aislada o combinada, en las personas de 15 afios 0 mas de grupos poblacionales en los
cuales se recomienda el tamizaje de la TB.

(Recomendacion nueva: recomendacion condicional, evidencia de certeza muy baja para la
exactitud de la prueba)

10

Se puede recurrir a programas informaticos de deteccién asistida por computadora,
en lugar de una lectura humana, para la interpretacion de las radiografias de torax
digitales en el tamizaje y el triaje de la TB en las personas de 15 afios 0 mas de grupos
poblacionales en los cuales se recomienda el tamizaje de la TB.

(Recomendacion nueva: recomendacion condicional, evidencia de certeza baja)
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Herramientas para el tamizaje de la TB

11

Se debe realizar el tamizaje sistematico de la TB en adultos y adolescentes con infeccion
por el VIH usando los cuatro sintomas que recomienda la OMS, y las personas que
refieran algun sintoma actual como tos, fiebre, pérdida de peso o sudoracion nocturna
pueden tener TB y deben evaluarse en busca de TB y otras enfermedades.

(Recomendacion existente: recomendacion firme, evidencia de certeza moderada)

12

Se puede usar la determinacion de la proteina C-reactiva con un umbral discriminatorio
de >5 mg/I para el tamizaje de la TB en adultos y adolescentes con infeccion por el VIH.

(Recomendacion nueva: recomendacion condicional, evidencia de certeza baja para la
exactitud de la prueba)

13

Se puede usar la radiografia de térax en el tamizaje de la TB en adultos y adolescentes
con infeccion por el VIH.

(Recomendacion nueva: recomendacion condicional, evidencia de certeza moderada para
la exactitud de la prueba)

14

Se pueden usar las pruebas moleculares de diagnoéstico rapido recomendadas por la
OMS para el tamizaje de la TB en adultos y adolescentes con infeccion por el VIH.

(Recomendacion nueva: recomendacion condicional, evidencia de certeza moderada para
la exactitud de la prueba)

15

Se debe realizar el tamizaje sistematico de la TB en pacientes adultos y adolescentes con
infeccion por el VIH que estén hospitalizados en servicios médicos en lugares donde la
prevalencia de la TB sea >10% utilizando una prueba molecular de diagnéstico rapido
recomendada por la OMS.

(Recomendacion nueva: recomendacion firme, evidencia de certeza moderada para la
exactitud de la prueba)

16

Se debe realizar el tamizaje sistematico de la TB usando un tamizaje de sintomas que
incluya algun sintoma actual como tos, fiebre o insuficiente ganancia de peso insuficiente,
radiografia de térax o ambas cosas en los menores de 15 afios que sean contactos
directos de alguien con TB.

(Recomendacion nueva: recomendacion firme, evidencia con certeza de moderada a baja
para la exactitud de la prueba)

17

Se debe realizar el tamizaje sistematico de la TB mediante la deteccion de sintomas, que
incluye algun sintoma actual como tos, fiebre, insuficiente ganancia de peso insuficiente o
contacto directo con un paciente con TB, en los menores de 10 afios con infeccion por el
VIH.

(Recomendacion nueva: recomendacion firme, evidencia de certeza baja para la exactitud
de la prueba)

TB: tuberculosis.
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Recuadro 1. Principales modificaciones a las orientaciones en la

presente actualizacion

=>» El tamizaje sistematico a escala de la comunidad usando un algoritmo de tamizaje y
diagndstico de exactitud adecuada puede utilizarse en entornos con una prevalencia de TB
de 0,5% o més alta, con base en una nueva evidencia del beneficio para la salud publica.

= La deteccion asistida por computadora (DAC) se recomienda por primera vez como una
opcion a la interpretacion humana de la radiografia de torax digital en el tamizaje vy el
triaje de la TB. Su uso debe limitarse a la interpretacion de la radiografia de térax simple
para la TB pulmonar en personas de 15 afios o mas.

= Las pruebas moleculares de diagndstico rapido recomendadas por la OMS se pueden
utilizar con el fin de mejorar la exactitud del tamizaje por sintomas en los grupos con un
riesgo alto de TB.

= Cuando se empieza a utilizar en mayor escala la radiografia de térax y las innovaciones
como la DAC, la determinacion de la proteina C-reactiva y las pruebas moleculares de
diagndstico rapido para el tamizaje, se debe prestar la debida atencion para evitar la
creacion de inequidades. Es necesario dar prioridad al uso de las pruebas moleculares de
diagndstico rapido recomendadas por la OMS como pruebas diagndsticas en las personas
con presuncion clinica de TB. La introduccion de la DAC exigird un analisis exhaustivo
de sus exigencias de infraestructura, incluida la disponibilidad de equipos de radiografia
digital, computadoras y acceso a internet, ademas de los costos de licencia y el uso de
los diferentes productos de la DAC.

= En adultos y adolescentes con infeccion por el VIH:

* el tamizaje con la radiografia de torax mejora la sensibilidad del tamizaje de cuatro
sintomas recomendado por la OMS (tos, fiebre, pérdida de peso o sudoracién nocturna)
para detectar la TB, incluso en las personas que acuden a los servicios de atencion del
VIH para recibir tratamiento antirretroviral;

* la determinacion de la proteina C-reactiva se puede utilizar en el tamizaje de la TB,
ademas del tamizaje de los cuatro sintomas recomendado por la OMS en todas las
personas con infeccion por el VIH en los entornos con una carga alta de TB; y

* las pruebas moleculares de diagnostico rapido recomendadas por la OMS se pueden
utilizar en el tamizaje de la TB en todas las personas con infeccion por el VIH y también
en otros grupos de la poblacién con un riesgo alto, en los entornos con una carga
alta de TB; estas pruebas brindan una clara oportunidad para mejorar el diagnostico y
el tratamiento oportunos de los pacientes con infeccion por el VIH hospitalizados en
servicios médicos en entornos con una carga alta de TB.
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1. Introduccion

1.1 Antecedentes

La tuberculosis (TB) es una de las principales causas de muerte por un agente infeccioso Unico, a
pesar de ser en gran medida curable y prevenible. En el 2019, de los 10 millones de personas que
contrajeron TB, unos 2,9 millones de casos no se diagnosticaron ni se notificaron a la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) (7). En la Estrategia Fin de la TB de la OMS se prevé una reduccion de
90% de la incidencia de TB y una reduccion de 95% de las muertes por TB para el 2035 (2, 3), y en
la Declaracion politica de la reunion de alto nivel de la Asamblea General de las Naciones Unidas
sobre la lucha contra la tuberculosis, aprobada en septiembre del 2018, se asumié el compromiso de
diagnosticar y tratar a 40 millones de personas con TB para el 2022 (4). Para alcanzar esta ambiciosa
meta se deben desplegar urgentemente estrategias que mejoren el diagndéstico y el inicio de la
atencion de las personas con TB. Una de estas estrategias es el tamizaje sistematico de la TB, que
forma parte de la Estrategia Fin de la TB como componente central de su primer pilar, cuyo objetivo
es garantizar el diagnostico temprano de todas las personas con esta enfermedad.

Con el fin de facilitar la implementacion del tamizaje de la TB a nivel de pais, la OMS publico en el 2013
las directrices sobre el tamizaje sistematico de la TB activa (5). Desde entonces, se han llevado a cabo
nuevos estudios importantes que han evaluado el impacto de las intervenciones de tamizaje sobre
los resultados relacionados con la TB tanto a escala individual como comunitaria, ademas de nuevas
investigaciones para evaluar herramientas innovadoras de tamizaje de la TB, entre ellas la deteccion
de la TB asistida por computadora en las radiografias digitales, la determinacion de la proteina
C-reactiva y las pruebas moleculares de diagndstico rapido de la TB recomendadas por la OMS, en
grupos importantes de la poblacién que presentan un riesgo alto de TB. A la luz de estos nuevos
avances, y frente a la solicitud continua de orientacion por parte de los Estados Miembros sobre la
forma de realizar un tamizaje eficaz de la TB, en el 2020 la OMS convocé un Grupo de Elaboracion
de Directrices para que examinara la evidencia y actualizara las directrices y las recomendaciones de
la OMS relacionadas con el tamizaje de la TB.

1.2 Definicion y objetivos del tamizaje sistematico
dela TB

A los fines de las presentes directrices, el tamizaje sistematico de la TB se define como la
deteccion sistematica de personas con riesgo de presentar TB en un grupo destinatario
predeterminado, mediante la evaluacion de los sintomas y el uso de pruebas, examenes
u otros procedimientos que se pueden aplicar con rapidez. Las pruebas, los examenes y otros
procedimientos del tamizaje deben distinguir de manera eficiente las personas con una probabilidad
alta de tener TB de las personas con poca probabilidad de tener la enfermedad. En las personas cuyo
tamizaje es positivo, es necesario confirmar el diagndstico mediante una evaluacion diagnostica, que
consiste en una o varias pruebas diagndsticas y una evaluacion clinica, que en conjunto ofrecen una
exactitud alta.

En la mayoria de los casos, el tamizaje sistematico de la TB se realiza por iniciativa del proveedor. Se
puede llevar a cabo en personas que no buscan atencion de salud porque no tienen o no reconocen
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los sintomas, no perciben que tienen un problema de salud que amerite atencion médica, porque
tienen obstaculos para acceder a la atencion o por otras razones. También puede dirigirse a las
personas que buscan atencion médica, ya sea que tengan o no sintomas o signos indicativos de
TB, y en quienes la busqueda pasiva de casos tal vez no reconoceria su posibilidad de tener TB. Las
personas que buscan atencion y que podrian reunir los requisitos para el tamizaje de la TB incluyen
aquellas con afecciones médicas que constituyen factores de riesgo de contraer la TB (como las
personas con infeccion por el VIH o diabetes), que pueden estar buscando atencidon por razones
diferentes de los sintomas sugerentes de TB.

Existen dos objetivos principales del tamizaje de la TB: el primer objetivo es procurar que la TB se
detecte de manera tempranay que el tratamiento se inicie con prontitud, con el fin Ultimo de disminuir
el riesgo de resultados desfavorables del tratamiento, secuelas de salud y consecuencias sociales y
economicas adversas de la TB. El segundo objetivo es disminuir la prevalencia de TB en la comunidad,
y con ello reducir la transmision de Mycobacterium tuberculosis y evitar casos nuevos de TB en el
futuro. Mas alla de la TB, con el tamizaje también se pueden reconocer las personas que rednen las
condiciones para recibir el tratamiento preventivo de la TB (TPT) y en quienes este seria Util, una vez
que se haya descartado la TB activa, con lo cual se evitaran alin mas casos nuevos de TB en el futuro.

A partir de estos dos objetivos principales, surgen dos niveles basicos en los cuales el tamizaje puede
mejorar las practicas corrientes de atencion de la TB: el individual y el comunitario. En las personas
con TB, las intervenciones de tamizaje pueden acelerar y aumentar la probabilidad de recibir el
diagndstico e iniciar el tratamiento al obviar los muchos obstaculos al diagndstico y la atencion que
afrontan las personas con TB, entre ellos los siguientes (6):

+ falta de conocimientos sobre los signos y los sintomas de la TB;

* no reconocer los sintomas;

* no poder buscar atencion o carecer de recursos suficientes para buscar la atencion;

+ falta de acceso a los servicios de diagnostico y tratamiento de la TB; y

+ busqueda de atencion ante proveedores que carecen de conocimientos suficientes sobre la TB o
en establecimientos que no cuentan con servicios de diagnostico y tratamiento de la TB o cuya
calidad es deficiente.

Ademas de mejorar la salud y el bienestar individuales, las intervenciones de tamizaje de enfermedades
infecciosas como la TB también responden a las caracteristicas epidemioldgicas de la enfermedad
a nivel comunitario. Al reconocer y tratar una proporcion del grupo de personas con TB en una
comunidad determinada, el tamizaje de la TB busca disminuir la prevalencia, la transmision y la
incidencia futuras de la enfermedad, con el objetivo a largo plazo de eliminar la enfermedad de
la poblacion.

Las recomendaciones que se presentan en este documento se aplican a las intervenciones de tamizaje
que se ejecutan con el propdsito de aportar beneficios directos a las personas en quienes se realiza
el tamizaje al mejorar la deteccion y la atencion de los casos de TB y, con ello, se beneficia a la
comunidad en general al disminuir la carga por TB.

1.3 Alcance de la actualizaciéon del 2021

En la figura 1 se resume la posible contribucion del tamizaje de la TB a las practicas corrientes de
atencion de la TB segun los marcos para el tamizaje mencionados anteriormente y se presenta el
marco conceptual que orientd la actualizacion del 2021 de las directrices del tamizaje de la TB.
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Figura 1. Marco conceptual de la actualizacion del 2021 de las directrices de la OMS
para el tamizaje sistematico de la TB. Los niumeros entre paréntesis se refieren a las
preguntas PICO (poblacidn, intervencion, comparador y resultado) que orientaron el
acopio de la evidencia

RESULTADOS
INSUMOS ACTIVIDADES ESEEEXLILAIEI\%%S AL A ESCALA
POBLACIONAL

Compromiso

Aumento de los conocimientos, la
concientizacién y la busqueda de
tratamiento relacionados con la TB (5)

Aumento del diagnéstico e inicio
del tratamiento de la TB (4,6)

politico y de Intervenciones
los interesados y actividades de
directos tamizaje (incluida Disminucion del Disminucion
una diversidad retraso diagnostico del periodo de
de actividades y diagndstico mas contagiosidad y
Recursos basadas en los temprano de la TB (1) reduccion de la
financieros establecimientos de prevalencia de
salud, la comgpidad Mejores resultados casos contagjosos
Recursos y !os~dom|C|I|os, del tratamiento (2) en la comunidad
ETTEER dlsenada}s para
el IS Y Disminucion de
slgare o DImiIEED €te la transmisién
Equipos y de la TB) los costos del de la TB (7)
suministros tratamiento y las

pérdidas econémicas,
disminucion del riesgo
de consecuencias
sociales adversas de
la enfermedad (3)

Disminucion de
la incidencia y la
prevalencia de TB (7)

Se definié una serie de preguntas PICO (poblacion, intervencion, comparador vy resultado, por su
sigla en inglés) y se buscaron o encargaron revisiones sistematicas para cada una de las preguntas
PICO vy las preguntas generales prioritarias.

La finalidad de las primeras preguntas PICO era resumir la evidencia sobre la eficacia de las
intervenciones de tamizaje sistematico de la TB con el fin de abordar los resultados individuales
y comunitarios.

1. En las personas con TB, ;el tamizaje detecta a las personas en una etapa mas temprana de la
enfermedad en comparacion con la busqueda pasiva de casos?

2. iHay alguna diferencia en los resultados del tratamiento de la TB de los pacientes con TB detectados
mediante las intervenciones de tamizaje comparados con los pacientes con TB reconocidos por
medio de la busqueda pasiva de casos?

3. En las personas con TB y sus familias, ;recibir un diagnostico y seguir un tratamiento después
de la deteccion de casos mediante tamizaje implica una diferencia con respecto al costo de la
enfermedad y el riesgo de consecuencias sociales adversas en comparacion con el hecho de recibir
el diagnostico y seguir un ciclo de tratamiento despues del diagndstico mediante la busqueda
pasiva de casos?

4. En las personas que se someten al tamizaje y que no tienen TB, ;cuales son las consecuencias
del tamizaje de la TB?
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5. ¢El hecho de utilizar el tamizaje de la TB ademas de la blusqueda pasiva de casos afecta el
comportamiento posterior de busqueda de atencion de salud en comparacion con la busqueda
pasiva de casos exclusiva?

6. ;Aumenta el tamizaje de la TB inicialmente el niumero de personas con TB detectadas en
comparacion con la busqueda pasiva de casos exclusiva?

7. ;Modifica el tamizaje de la TB las caracteristicas epidemioldgicas de la TB en una comunidad
como son la prevalencia, la incidencia y la transmision en comparacion con hacer solamente la
busqueda pasiva de casos?

También se priorizd una serie de preguntas centradas en la exactitud diagnostica y el desempefio
de las herramientas de tamizaje.

8. En las personas con infeccion por el VIH, ;cual es el desempefio de una serie de herramientas
de tamizaje en comparacion con una norma microbiolégica de referencia?

9. En la poblacion general y los grupos de riesgo alto que rednen las condiciones del tamizaje de
la TB, ;cual es el desempefio de una serie de herramientas de tamizaje en comparacion con una
norma microbioldgica de referencia?

10. En nifios y adolescentes que retnen las condiciones del tamizaje de la TB, ;cual es el desempefio
de una serie de herramientas de tamizaje en comparacion con una norma microbiolégica o
combinada de referencia?

11. ;Cual es el desempefio del programa informético de deteccion asistida por computadora (DAC)
en la lectura automatizada de las radiografias de térax digitales para la deteccion de la TB en los
casos de uso para el tamizaje y para el triaje?

12.Enla poblacion general y los grupos de riesgo alto que rednen las condiciones del tamizaje de la
TB, ;cual es el desempefio de las pruebas moleculares de diagndstico rapido recomendadas por
la OMS para la deteccion de la TB en comparacion con una norma microbioldgica de referencia?

Por ultimo, ademas de las preguntas PICO que evallan la exactitud y la eficacia de las intervenciones
de tamizaje, se priorizé una serie de preguntas generales con el fin de fundamentar la ejecucion de
las intervenciones de tamizaje de la TB.

13. En el publico general y los grupos de la poblacion de riesgo alto, jcual es el nUmero de personas
que es necesario examinar para detectar una persona con TB?

14. En los contactos de personas con TB, ;cual es el nimero de personas que es necesario examinar
para detectar una persona con TB?

15. ;Cuales son las estimaciones de los riesgos relativos de TB asociados con una serie de factores
de riesgo?
16. ;Cuales son los costos y la costo-eficacia de la ejecucion de intervenciones de tamizaje de la TB?

17. ;Cuéles son las percepciones y las actitudes de las comunidades hacia los programas de tamizaje
de la TB?

1.4 Fundamentos de la actualizacion de las
directrices

Desde la publicacion de las primeras directrices de la OMS sobre el tamizaje sistematico de la TB en
el 2013 (5), se han realizado numerosos estudios, incluidas algunas revisiones, estudios aleatorizados,
estudios observacionales, modelizaciones e investigaciones de costo-eficacia, que evalian los
impactos reales o posibles de las intervenciones de tamizaje sobre los resultados relacionados con
la TB tanto a nivel individual como comunitario. También se han realizado numerosas encuestas de
prevalencia desde el 2013, que han aportado informacion nueva sobre la magnitud de la carga de
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TB en varios paises clave. La mayoria de las encuestas de prevalencia ha demostrado que la carga
de TB es mayor de lo que se pensaba.

1.5 Objetivos de la actualizacion de las directrices

Los objetivos especificos de la actualizacion de las directrices son:

1. apoyar a los Estados Miembros en la ejecucion de intervenciones eficaces de tamizaje de la TB,
brindando informacion actualizada sobre el impacto previsto del tamizaje de la TB sobre los
resultados importantes para los pacientes y las caracteristicas epidemioldgicas de la enfermedad,
el rendimiento previsto de las intervenciones de tamizaje y el desempefio previsto de las diferentes
herramientas y algoritmos de tamizaje; y

2. contribuir a encontrar mas personas con TB y a detectarlas mas temprano en el curso de la
enfermedad, con el fin de disminuir la carga de TB, la morbilidad y la mortalidad, y los costos y
las dificultades financieras de las personas afectadas por la enfermedad.

Esta actualizacion permitira que los encargados de formular las politicas en los ministerios de salud
elijan la mejor estrategia para planificar y ejecutar las actividades de tamizaje y busqueda activa
de casos, en funcion del contexto. También aportara una base sélida para elaborar o actualizar las
directrices nacionales de tamizaje de la TB, con base en las caracteristicas epidemioldgicas de la TB
y el sistema de prestacion de atencion de salud en el pais.

1.6 Publico destinatario

Estas directrices se dirigen al personal que trabaja en los programas nacionales contra la TB, los
programas nacionales contra el VIH/sida o sus equivalentes y otros programas nacionales de salud
pertinentes en los ministerios de salud; otros ministerios pertinentes que trabajan en el ambito de la
salud publica y el tamizaje; y otros responsables de las politicas, médicos clinicos y especialistas en
salud publica que trabajen con la TB, la infeccion por el VIH y las enfermedades transmisibles tanto
en el sector publico como en el privado. Las recomendaciones que se presentan en este documento
deben adaptarse a los entornos locales. Se publica ademas un manual operativo complementario
sobre el tamizaje sistematico de TB (7) en el que se brindan mas detalles y se analiza la manera
en que se pueden adaptar las recomendaciones de tamizaje para responder a las condiciones y
los objetivos del tamizaje en contextos especificos. Los programas nacionales contra la TB y otros
organismos nacionales y subnacionales de salud publica y los asociados tienen que formular las
recomendaciones nacionales y subnacionales; las recomendaciones formuladas por los organismos
nacionales y subnacionales deben orientar al personal de salud que trabaja en entornos especificos.

1. Introduccion
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2. Recomendaciones para el
tamizaje sistematico de la TB
en los grupos poblacionales
destinatarios

En estas directrices se formulan recomendaciones sobre el tamizaje sistematico de la TB, dirigidas a
distintos grupos de la poblacién, en los cuales se considera que los beneficios y los efectos deseables
del tamizaje superan los posibles perjuicios.

El tamizaje sistematico de la TB se puede llevar a cabo en toda una poblacion (tamizaje a escala de
la comunidad) o se puede dirigir a grupos de riesgo seleccionados o subgrupos que pueden correr
un riesgo mayor de exposicion a la TB, de presentar la enfermedad, de sufrir resultados desfavorables
o de alguna combinacién de estos. El tamizaje puede dirigirse a las personas que buscan atencion
médica (con o sin sintomas o signos indicativos de TB) y a personas que no buscan atenciéon (porque
no perciben que tienen un problema de salud que amerite atencion médica, por obstaculos que
dificultan su acceso a la atenciéon médica o por otras razones). Ademas, el tamizaje puede ayudar
a reconocer a las personas que corren un riesgo especialmente alto de presentar TB'y, por lo tanto,
pueden requerir la repeticion del tamizaje, por ejemplo, las personas con una radiograffa anormal
indicativa de TB, en quienes no se diagnostico la enfermedad en el momento del tamizaje o las
personas en quienes se recomienda el TPT. Combinar el tamizaje de la TB con la deteccién de los
factores de riesgo de TB también puede ayudar a determinar los factores de riesgo individuales o
comunitarios, las enfermedades concomitantes y los determinantes socioecondmicos que deben
abordarse con el fin de prevenir la enfermedad de manera mas eficaz.

Se formulan recomendaciones firmes dirigidas a los grupos o subgrupos de riesgo en los cuales se
considera que los efectos deseables de cumplir la recomendacion superan claramente los efectos
indeseables: para estas recomendaciones, se considera que el tamizaje es factible, aceptable y
asequible en todos los entornos. Se formulan recomendaciones condicionales dirigidas a los grupos
de riesgo en los cuales los efectos deseables del tamizaje de la TB probablemente superan los
efectos indeseables, pero las compensaciones, la costo-eficacia, la viabilidad o la asequibilidad, o
una combinacion de estas son inciertas. Las razones de la incertidumbre pueden incluir la falta de
evidencia de calidad alta que respalde la recomendacion; la evidencia limitada de los beneficios
derivados de la aplicacion de la recomendacion; los costos altos o la baja viabilidad o aceptabilidad,
0 una combinacion de estos.

Es importante que la TB se diagnostique con prontitud en los grupos que tienen una probabilidad
especialmente alta de TB no detectada o que corren un riesgo alto de resultados desfavorables de
salud, o ambos, en caso de no recibir diagndstico y tratamiento tempranos, incluso si no se tiene
evidencia directa del beneficio del tamizaje. Este es el fundamento para formular recomendaciones
firmes, pese a la falta de evidencia directa de calidad alta para algunos grupos de riesgo. Sin embargo,
la priorizacion también debe considerar los riesgos asociados con el tamizaje, como los diagndsticos
positivos falsos, el tratamiento excesivo y los costos de oportunidad del tamizaje desde el punto de
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vista de los recursos necesarios, tanto en todos los grupos de riesgo como en relacion con otras
intervenciones destinadas a mejorar el diagndéstico temprano, el tratamiento y la prevencion. Por
lo tanto, debido a la falta de evidencia directa de calidad alta que compare los beneficios con los
perjuicios y sobre la costo-eficacia del tamizaje en muchos de los grupos poblacionales estudiados,
muchas de las recomendaciones de tamizaje formuladas sobre grupos poblacionales especificos
son condicionales.

El grado de incertidumbre sobre la compensacion entre los efectos deseables y los efectos indeseables
varia en los diferentes entornos y depende de la situacion epidemioldgica y del sistema de salud.
Por lo tanto, una recomendacion condicional en esta guia implica que la conveniencia de sequirla
debe evaluarse en cada entorno y que es necesario priorizar el tamizaje en los diferentes grupos de
riesgo en cada entorno.

En el caso de las recomendaciones de tamizaje de la TB en todos los grupos de poblacion y en todos
los entornos, se debe ofrecer asesoramiento y pruebas del VIH a todas las personas con TB presuntiva.
En los entornos con prevalencia alta de infeccion por el VIH, se puede ofrecer asesoramiento y
pruebas del VIH a todas las personas en quienes se realiza el tamizaje de la TB (8). Las personas en
quienes el tamizaje detecta que tienen sintomas o anomalias indicativas de TB, pero en quienes no
se diagnostica la TB, deben recibir asesoramiento y apoyo para que busquen atenciéon médica en
caso de que los sintomas persistan, surjan, resurjan o se agraven. De ser posible, se debe ofrecer la
repeticion de las pruebas de TB a estas personas.

Las personas en quienes se diagnostica la TB mediante el tamizaje deben recibir un examen y evaluacion
nutricionales. Si se detecta malnutricion, se deben tratar en consonancia con las recomendaciones
de la OMS sobre la atencion y el apoyo nutricional a las personas con TB. Las inquietudes sobre la
perdida de peso o la falta de ganancia de peso deben desencadenar una evaluacion clinica adicional
(por ejemplo, para determinar si hay resistencia a los medicamentos contra la TB, poca adhesion al
tratamiento o enfermedades concomitantes) y una valoracion nutricional con el fin de determinar
las intervenciones mas apropiadas (9).

El tamizaje de los grupos poblacionales con el mayor riesgo de TB es éticamente razonable, siempre
y cuando se disefie y realice con miras a mejorar la salud y el bienestar individual y publico; de esta
manera, el tamizaje contribuye al bien comun y defiende el principio ético de la rendicion de cuentas.
Por definicion, el tamizaje siempre debe realizarse con la intencion de prestar atencién a quienes la
necesitan y nunca para denegar una entrada o excluir del empleo ni discriminar a las personas (70).

No obstante, el tamizaje de grupos poblacionales basado principalmente en el riesgo plantea una
diversidad de cuestiones éticas (70). En primer lugar, la mayoria de las personas a quienes se ofrece
el tamizaje no tendré TB ni sera contagiosa. Esto hace que las obligaciones éticas sean diferentes de
las que se asocian con realizar las pruebas de deteccion en las personas que buscan atencion porque
estan enfermas. Por ejemplo, la ausencia de un riesgo inmediato de transmisién hace que no sea
ético restringir los movimientos de alguien a quien se ha ofrecido el tamizaje. El rechazo del tamizaje
debe respetarse y no debe introducir ningun tipo de discriminacion. Un programa de tamizaje no
debe crear inequidades en el acceso a la atencion por la TB ni por ninguna otra razon.

En segundo lugar, el resultado positivo de una prueba de tamizaje conlleva incertidumbres y es
necesario contar con pruebas confirmatorias que garanticen una trayectoria diagnostica eficaz.
El consentimiento informado exige una comunicacion efectiva con cada persona sobre estas
incertidumbres (por ejemplo, resultados positivos falsos, riesgo de tratamiento excesivo). Los
mecanismos apropiados para obtener el consentimiento informado deben ser conformes a las
normas internacionales de derechos humanos y tener en cuenta los diferentes idiomas, los grados
de alfabetizacion y la situacion juridica de las personas. Es indispensable comunicar el riesgo vy la
incertidumbre de una manera que sea apropiada desde el punto de vista cultural y linguistico para
las personas, incluso aquellas cuya lengua materna no es la del entorno local, los nifios y las personas
que estan en prision.
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En tercer lugar, la TB afecta de manera desproporcionada a las personas y los grupos ya desfavorecidos
debido a una enfermedad, la situacion socioecondmica o la situacion juridica, entre otras desventajas.
Por consiguiente, tienen que adoptarse medidas que aborden las inequidades existentes en el acceso
a los servicios y respeten los derechos humanos, de modo que la vulnerabilidad de los grupos
destinatarios no les impida acceder al tamizaje y al tratamiento ni viole sus derechos. Toda intervencion
dirigida a grupos vulnerables, incluidos los migrantes, las personas privadas de la libertad y los nifios,
debe comportar medidas que reduzcan al minimo el riesgo de estigmatizacion. El resultado positivo
en una prueba de tamizaje, al igual que un diagndéstico confirmado de TB, no deben influir en un
procedimiento de inmigracion ni se pueden utilizar para forzar la migracién o denegar la entrada a
un pais. El tamizaje realizado con fines de migracion o empleo debe respetar los principios éticos;
las leyes u otras politicas regulatorias existentes deben estipularlo (70).

El tamizaje debe ofrecerse a las personas observando de manera estricta los principios de derechos
humanos y las mas rigurosas consideraciones éticas (77). Las politicas deben ser evaluadas desde
una perspectiva ética por los usuarios de las directrices y se deben recoger las opiniones y las
experiencias de los grupos afectados después de la ejecucion, tanto para considerar los posibles
efectos imprevistos como para asegurase de que la evidencia en la que se fundamentan sigue
siendo vigente y pertinente (72). La atencion centrada en la persona supone, entre otras cosas,
que se presta de manera equitativa sin que los grupos marginados y vulnerables se vean aun mas
desfavorecidos y que se centra en los aspectos de derechos humanos del tamizaje, de manera que
existan garantias apropiadas en la legislacion, en las politicas y en la practica que reduzcan al minimo
toda estigmatizacion, discriminacion, violacion de la integridad corporal o restricciones de la libertad
de desplazamiento adicionales; y las personas a quienes se ofrecen las pruebas de deteccion vy el
tratamiento deben comprender las incertidumbres asociadas, lo cual las ayudara a participar en la
toma de decisiones sobre las opciones de atencion. Se deben respetar los principios reconocidos de
los derechos humanos como el consentimiento, la no coercion y la confidencialidad.

2.1 Tamizaje sistematico de la TB en la poblacion
general

1. Se puede realizar el tamizaje sistematico de la TB en la poblacion general en zonas con una
prevalencia estimada de TB de 0,5% o superior.

(Recomendacion actualizada: recomendacion condicional, evidencia de certeza baja)

2.1.1 Resumen de la evidencia y fundamento

El tamizaje sistematico en la poblacion general se realiza con base en la hipotesis de un beneficio
doble, es decir, para las personas diagnosticadas con TB'y para la comunidad donde se lleva a cabo.
Las personas en quienes se detecta la TB pueden beneficiarse con un menor retraso en el diagnostico,
mejores resultados del tratamiento y costos menores, asi como menos pérdidas financieras por causa
de la enfermedad. También hay un beneficio de salud publica al disminuir la prevalencia de TB en la
poblacion y, con ello, la transmision de la enfermedad.

La evidencia directa es limitada con respecto al beneficio individual por una mayor eficacia del
tratamiento o la reducciéon de la mortalidad, cuando se realiza el tamizaje de la TB en la poblacion
general. Existe alguna evidencia de que el tamizaje sistematico ayuda a disminuir el retraso en el
diagnostico de la TB y que detecta a los pacientes en una etapa mas temprana de su enfermedad.
Los datos también muestran que las intervenciones de tamizaje dan lugar a una reduccién en los
costos para los pacientes que se detectan mediante el tamizaje y, lo que es mas importante, una
disminucion del riesgo de costos catastroficos para los pacientes reconocidos por medio del tamizaje y
sus familias. Sin embargo, algunos datos muestran que la proporcion de personas que no comienzan
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el tratamiento es mayor en las personas reconocidas mediante el tamizaje que en las que acuden
por enfermedad.

Con respecto a los beneficios del tamizaje para la comunidad, hay evidencia ocasional de que el
tamizaje sistematico de la TB mejora la detecciéon y la notificacion en la poblacion general, pero
ninguna proviene de ensayos clinicos aleatorizados. Sin embargo, hay evidencia de un efecto sobre
la prevalencia y la transmision de la TB. Un ensayo clinico de Viet Nam en una poblacion con una
prevalencia estimada de 0,35% que utilizd durante 3 afios la recoleccién anual de esputo puerta a
puertay el uso de la prueba Xpert® MTB/RIF mostré que el tamizaje sistematico reducia la prevalencia
de TB en las personas adultas (73). En un estudio observacional en China realizado del 2013 al 2015
se encontro que tres rondas de tamizaje por sintomas puerta a puerta, sequidas de radiografia de
torax, se asociaban con reducciones en serie en el nimero absoluto de personas detectadas con
TB (74). Ademas, dos ensayos clinicos demostraron frecuencias mas bajas de infeccion por TB en nifios
en conglomerados donde se realizd el tamizaje de la TB, en comparacion con otros sin intervencion
(13, 15).

Esta es una recomendacion actualizada: anteriormente, se recomendaba el tamizaje sistematico de la
TB en la poblacion general en grupos definidos con niveles extremadamente altos de TB no detectada,
que se definian como una prevalencia de 1% o mas. Con base en la evidencia actualizada revisada, el
Grupo de Elaboracion de Directrices concluyd que podria disminuirse el umbral de 1% recomendado
en las directrices del 2013, pero considerd que el tamizaje en condiciones programaticas no funcionaria
tan bien como se observo en el ensayo en Viet Nam vy, por lo tanto, propuso un umbral de 0,5%
para orientar la aplicacion en los pafses. Por lo tanto, el grupo recomendd que se puede considerar
el tamizaje de la poblacion general en zonas definidas, cuya prevalencia de TB no detectada sea de
0,5% o mas (véanse los cuadros 1y 2 del anexo B en la web y el cuadro 1 del anexo C en la web).

2.1.2 Consideraciones relativas a la aplicacion

La magnitud y el equilibrio de los efectos deseables e indeseables varian segun las condiciones
epidemioldgicas (la prevalencia de TB y factores de riesgo) y la intensidad de la intervencion de
tamizaje que se esta aplicando (la cobertura de la poblacion y la sensibilidad de la prueba de
deteccion y el algoritmo). En la actualidad, no hay evidencia de que el tamizaje a escala poblacional
siguiendo algoritmos de deteccion menos sensibles que comienzan con el tamizaje de los sintomas
sea eficaz para reducir la prevalencia o la transmision de la TB en la poblacion. Sin embargo, hay
evidencia limitada de que el tamizaje que utiliza herramientas de tamizaje basadas en sintomas puede
beneficiar a las personas en quienes se diagnostica la TB, al llevar a un diagndstico mas temprano y una
enfermedad menos grave, costos mas bajos para el paciente y menor riesgo de costos catastroficos
asociados con el curso de la enfermedad. El equilibrio entre los posibles beneficios y perjuicios del
tamizaje puede inclinarse a favor de la intervencion, en funcion de factores como la prevalencia de
TB en la poblacion en la que se va a realizar el tamizaje (en especial de TB no detectada), la exactitud
de las pruebas de tamizaje y diagnostico utilizadas, el grado actual de detecciéon de casos de TB y
la vulnerabilidad de la poblacion que se esta examinando.

El tamizaje debe realizarse utilizando el algoritmo de deteccion que sea mas sensible y especifico
posible, con una prueba de tamizaje que detecte a las personas con una mayor probabilidad de
tener TB y una prueba diagndstica para confirmar el diagnoéstico. Las pruebas de deteccion con
una gran exactitud, como la radiografia de térax y las pruebas moleculares de diagndstico rapido
recomendadas por la OMS tienen alta sensibilidad, alta especificidad o ambas; sin embargo, la
viabilidad de su uso se ve afectada por las exigencias de recursos y de la aplicacion. El tamizaje por
sintomas es menos exacto (menor sensibilidad, menor especificidad o ambas), pero en general se
considera que su aplicacion es mucho mas viable. La evidencia reciente sugiere que es posible lograr
reducciones en la prevalencia de TB en la poblacion con tamizajes repetidos anuales utilizando un
algoritmo de deteccion sensible (pruebas moleculares de diagnostico rapido, seguidas de evaluacion
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clinica) (73). Véase la seccion 3 de recomendaciones sobre las herramientas de tamizaje, con el fin
de obtener més informacién sobre este tema.

Si bien la aplicacion de un programa de tamizaje a escala poblacional requiere inevitablemente una
importante inversion de recursos, en general puede haber ahorros a largo plazo para los servicios
de salud con la disminucién de la incidencia en el futuro. Los costos de realizar tamizajes a escala
comunitaria variaran mucho, dependiendo de las pruebas de tamizaje y diagndstico que se utilicen
y la prevalencia de TB en la poblacion. Se desconoce la costo-eficacia de realizar tamizajes a escala
poblacional con un algoritmo sumamente exacto, pero cuanto mayor sea la prevalencia, mas costo-
eficaz seré la intervencion. El uso de un algoritmo de tamizaje y diagndstico de gran exactitud
necesitara forzosamente mas recursos que el uso de estrategias con tamizajes basados en los
sintomas, pero tiene una mayor posibilidad de reducir la carga de TB en la poblacion.

AUn no esta bien definida la frecuencia éptima del tamizaje en la poblacion general para lograr
beneficios a nivel individual o comunitario. También hay incertidumbre sobre la forma en que las
personas valoran los beneficios previstos con su participacion en el tamizaje. Una revision de estudios
cualitativos de las percepciones comunitarias del tamizaje de la TB mostro que, en general, el tamizaje
era aceptable. Sin embargo, la resistencia al tamizaje fue frecuente, como consecuencia de una
combinacion de factores dispares, como el hecho de que los participantes sanos tienen la percepcion
de un riesgo bajo de contraer la TB, poca conviccion sobre la efectividad del tamizaje, una opinién
desfavorable sobre los servicios de TB que se prestan en la comunidad, preocupaciones sobre la
confidencialidad y la posible divulgacion del diagnostico, y ansiedad ante la necesidad de tomar
medicamentos contra la TB.

En las secciones siguientes se formulan recomendaciones independientes dirigidas a determinados
grupos de riesgo alto. Se puede consultar el manual operativo para obtener méas detalles sobre los
aspectos practicos de la gjecucion de intervenciones de tamizaje de la TB utilizando herramientas y
algoritmos diferentes (7).

2.2 Tamizaje sistematico de la TB en personas con
factores de riesgo estructurales para la TB

2. Se puede realizar el tamizaje sistematico de la TB en grupos poblacionales con factores

de riesgo estructurales para la TB, como las comunidades pobres de zonas urbanas, las
comunidades sin hogar, las comunidades de zonas remotas o aisladas, las poblaciones
indigenas, los migrantes, los refugiados, los desplazados internos y otros grupos vulnerables o
marginados con un acceso limitado a la atencion de salud.

(Recomendacion existente: recomendacion condicional, evidencia de certeza muy baja)

2.2.1 Resumen de la evidencia y fundamento

Los grupos poblacionales con factores de riesgo estructurales para la TB son aquellos que corren
un riesgo mayor de contraer la enfermedad y de tener resultados de salud desfavorables de la TB,
debido a determinantes estructurales en su entorno, que se definen como condiciones que generan
o refuerzan la estratificacion social (por ejemplo, desigualdades socioecondmicas, crecimiento de la
poblacion, urbanizacion) y, por lo tanto, dan lugar a una distribucion desigual de los determinantes
sociales primordiales de las caracteristicas epidemiolégicas de la TB, como son las malas condiciones de
vivienda, la pobreza y la malnutricion, que a su vez influyen en la exposicion al riesgo, la vulnerabilidad
y la capacidad de recuperacion después de presentar la enfermedad (76,77). Los factores de riesgo
estructurales para la TB incluyen la pobreza; la malnutricién; las condiciones de vivienda, de trabajo
y de reunion con hacinamiento y mal ventiladas; y el acceso limitado o inexistente a la atencion de
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salud. Estos factores de riesgo no son mutuamente excluyentes ni excluyen los factores de riesgo
clinicos descritos en otras recomendaciones, y a menudo se agravan entre si.

Esta recomendaciéon no se ha modificado con respecto a las directrices del 2013 puesto que, desde
la Ultima reunion del Grupo de Elaboracion de Directrices, no se encontrd evidencia nueva que
documentara la pregunta sobre el impacto del tamizaje sistematico de la TB en comparacion con las
practicas pasivas de busqueda de casos en estos grupos de riesgo. Estudios observacionales realizados
durante el 2013-2020 sugieren que el tamizaje de la TB realizado en los grupos poblacionales
afectados por factores de riesgo estructurales puede aumentar en un principio la notificaciéon de casos
de TB y disminuir la prevalencia de la enfermedad; sin embargo, se observé en todos los estudios
un riesgo importante de sesgo.

2.2.2 Consideraciones relativas a la aplicacion

Debido a la falta inherente de acceso a la atencion de salud que define a los grupos de riesgo
descritos en esta recomendacion, las intervenciones de tamizaje tendrian que llevarse a cabo en las
comunidades y extenderse a donde viven y trabajan los miembros de estos grupos de la poblacion
para lograr un alcance y una cobertura eficaces.

La lista de las posibles grupos poblacionales afectados por factores de riesgo estructurales incluidos
en esta recomendacion no es exhaustiva, y la recomendacion puede aplicarse a otros grupos con
un riesgo alto de TB y que tienen un acceso deficiente a la atencion de salud, incluido un acceso
deficiente a servicios de TB de gran calidad.

No hay evidencia sobre la efectividad de los diferentes intervalos de tamizaje; ante la falta de este tipo
de evidencia, la eleccion del intervalo del tamizaje se debe orientar por la viabilidad. En la medida de
lo posible, el tamizaje comunitario debe asociarse con el tamizaje de otras enfermedades o factores
de riesgo y con actividades de promocion de la salud o de apoyo social. Cuando se realice el tamizaje
en campamentos de refugiados y en poblaciones desplazadas, consultese el manual sobre la atencion
y el control de la TB en grupos de personas refugiadas y de personas desplazadas (78) con respecto
a las recomendaciones sobre el manejo de la TB y las consideraciones operativas.

2.3 Tamizaje sistematico de la TB en las personas
con infeccion por el VIH

3. Se debe realizar el tamizaje sistematico de la TB en las personas con infeccion por el VIH
cada vez que acudan a un establecimiento de salud.

(Recomendacion existente: recomendacion firme, evidencia de certeza muy baja)

2.3.1 Resumen de la evidencia y fundamento

Las personas con infeccion por el VIH tienen una probabilidad cerca de 19 veces mayor de presentar
TB activa que las personas sin esta infeccion viral; se estima que en el 2019 el 44% de las personas
con infeccion por el VIH y que tambiéen tenian TB no recibio atencion, y el 30% de todas las muertes
relacionadas con el VIH se debio a la TB (7). Por lo tanto, garantizar la deteccion temprana vy el
tratamiento de la TB en todas las personas con infeccion por el VIH es crucial para reducir la
morbilidad y la mortalidad en este grupo.

Esta recomendacion, que se aplica a personas de todas las edades, se publicd por primera vez en
el 2011 en las directrices de la OMS sobre la intensificacion de la busqueda de casos de TB y el
tratamiento preventivo con isoniacida, dirigidos a las personas con infeccion por el VIH en entornos
con recursos limitados (79) y sigue vigente. El Grupo de Elaboracion de Directrices concedié un gran
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valor a garantizar que la TB se diagnostique de manera temprana en este grupo de riesgo, que tiene
una probabilidad alta de TB no detectada y un riesgo alto de resultados de salud desfavorables en
ausencia de diagnostico y tratamiento tempranos.

2.3.2 Consideraciones relativas a la aplicacion

En la seccion 3 se describen en detalle las recomendaciones sobre las herramientas especificas que
deben utilizarse en el tamizaje de las personas con infeccion por el VIH. Las personas con infeccion
por el VIH con una prueba de deteccion positiva 0 anormal deben continuar la evaluacion y realizar
pruebas diagnosticas basicas con el fin de confirmar o descartar la TB activa, incluida una prueba
molecular de diagndstico rapido recomendada por la OMS y la determinacion de lipoarabinomanano
(LAM) en orina mediante inmunocromatografia de flujo lateral, si se relinen las condiciones (8). Una
vez descartada la TB, ya sea mediante una prueba de tamizaje normal o después de una evaluacion
diagnostica negativa, las personas con infeccion por el VIH se deben evaluar para la administracion
del TPT como parte del conjunto integral de atencion de la infeccion por el VIH (20).

2.4 Tamizaje sistematico de la TB en los contactos
en el hogar y otros contactos directos de personas
con TB activa

4. Se debe realizar el tamizaje sistematico de la TB en los contactos en el hogar y otros
contactos directos de las personas con TB.

(Recomendacién actualizada: recomendacion firme, evidencia de certeza moderada)

2.4.1 Resumen de la evidencia y fundamento

Los contactos que viven en el hogar y los contactos directos de las personas con TB tienen un riesgo
alto de contraer la infeccion por TB y de evolucionar hacia la TB activa. En una revision sistematica
realizada durante la actualizacion de las directrices se encontrd que la prevalencia ponderada
combinada de TB activa en todos los contactos directos de pacientes con TB era de 3,6% (intervalo de
confianza [IC] del 95%: 3,3-4,0), con una mediana del nimero de personas que es necesario examinar
de 35 (IC del 95%: 17-65). Desde el 2012 se recomienda firmemente el tamizaje sistematico de los
contactos de personas con TB (27), dada la prevalencia alta de la enfermedad en esta poblacion. En
la reunion del Grupo de Elaboracion de Directrices, también se presentd evidencia sobre los efectos
a nivel individual y comunitario del tamizaje de los contactos directos de pacientes con TB. Un ensayo
clinico sobre el tamizaje de contactos en el hogar en Viet Nam mostré un aumento de 2,5 veces en
la notificacion de contactos diagnosticados con TB, como resultado de la intervencion (riesgo relativo
[RR]: 2,5; IC del 95%: 2,0-3,2), junto con una reduccion de 40% en la mortalidad por todas las causas
en los contactos en el hogar (RR: 0,6; IC del 95%: 0,4-0,8) (22). Otro ensayo clinico sobre el tamizaje
de contactos en Sudafrica y Zambia mostro evidencia de que el tamizaje de contactos en el hogar
puede reducir la prevalencia de TB en la comunidad general después de cuatro afios, durante los
cuales se realiza la investigacion de contactos, aunque el resultado no alcanzo significacion estadistica
(razdn de prevalencia: 0,82; 1C del 95%: 0,64-1,04); también se indico que la intervencion redujo la
transmision de la TB, medida segun la incidencia de infeccion por TB en nifios en edad escolar (RR:
0,45; IC del 95%: 0,20-1,05) (véase el cuadro 3 del anexo B en la web y el cuadro 2 del anexo C
en la web) (75).

Los criterios para recibir el TPT debe evaluarse en todos los contactos de personas con TB que
participan en el tamizaje y que no presentan indicios de TB activa (20). Los menores de 5 afios que
son contactos en el hogar de personas con TB pulmonar confirmada bacteriolégicamente y que,
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segun una evaluacion clinica adecuada o conforme a las directrices nacionales no tengan TB activa,
deben recibir el TPT incluso si no se dispone de pruebas de deteccion de la infeccion por TB. Los
nifios de 5 aflos 0 mas, los adolescentes y los adultos que sean contactos en el hogar de personas
con TB pulmonar confirmada bacterioldgicamente y que, segun una evaluacion clinica adecuada o
conforme a las directrices nacionales no tengan TB activa, también pueden recibir el TPT. Las personas
con infeccion por el VIH que sean contactos de pacientes con TB, sea cual fuere de su edad, en
quienes se haya descartado la TB activa, deben recibir el TPT como parte del conjunto integral de
la atencidon del VIH (20).

2.4.2 Consideraciones relativas a la aplicacion

El tamizaje de los contactos debe siempre realizarse cuando una persona con TB tenga alguna
de las siguientes caracteristicas: TB pulmonar confirmada bacterioldgicamente, TB multirresistente
confirmada o presunta o TB extensamente farmacorresistente, infeccion por el VIH o sea menor
de 5 afios. En los contactos de pacientes con TB confirmada bacteriolégicamente, la prevalencia
ponderada combinada de TB fue de 3,4% (IC del 95%: 2,9-3,8). En los contactos de pacientes con
TB multirresistente o extensamente farmacorresistente, la prevalencia ponderada combinada de TB
fue de 3,7% (IC del 95%: 2,4-5,3). La prevalencia ponderada combinada de TB en los contactos VIH
positivos fue de 11,6% (IC del 95%: 8,2-15,4), con una mediana del nUmero de personas que es
necesario examinar de 9 (IC del 95%: 5-13). La prevalencia ponderada combinada en los contactos
menores de 5 afios fue de 3,9% (IC del 95%: 2,5-5,4), con una mediana del nimero de personas
que es necesario examinar de 30 (IC del 95%: 12-62), pero la prevalencia en los contactos de 5 a 14
afios fue de 2,4% (IC del 95%: 1,6-3,4), con una mediana del nimero de personas que es necesario
examinar de 36 (IC del 95%: 17-61). La investigacion de contactos también se puede realizar en los
pacientes con TB con todas las demés formas de la enfermedad.

La definicion de los contactos que viven en el hogar o contacto directo puede variar mucho en los
diferentes entornos, y en algunas situaciones no existe una distincion clara entre los hogares; por lo
tanto, las decisiones sobre el tamizaje de los contactos que viven en el hogar y los contactos directos
se deben basar en definiciones y politicas locales, dando prioridad al tamizaje de los contactos, con
base en una evaluacion de su nivel de exposicion.

2.4.3 Consideraciones relativas a los subgrupos

Los nifios y adolescentes ocupan un lugar importante en el tamizaje de los contactos, dada la
prevalencia alta que se observa en los grupos mas jovenes vy la importancia del diagndstico y el
tratamiento rapidos, debido al riesgo de progresion rapida hacia la enfermedad activa en los menores
de 5 afios (23), ademas de la importancia de iniciar el tratamiento preventivo si se descarta la TB
activa (véase la seccion 2.4.2).

Los contactos que presentan infeccion por el VIH tambiéen ocupan un lugar importante en el tamizaje
de contactos, dada su prevalencia extremadamente alta de TB activa. Los contactos con infeccion por
el VIH también tienen un riesgo mayor de progresion rapida hacia la TB y si la presentan, un mayor
riesgo de mortalidad. Los contactos de pacientes con TB y coinfeccion por el VIH tienen una mayor
probabilidad de ser seropositivos ellos mismos, aunque desconozcan su estado. Por lo tanto, en los
entornos con prevalencia alta de infeccion por el VIH o cuando el caso inicial presenta coinfeccion por
el VIH, o ambos, se debe ofrecer asesoramiento y pruebas del VIH a todos los contactos que viven
en el hogar y los contactos directos. Las personas con infeccion por el VIH que sean contactos que
viven en el hogar o contactos directos de alguien con TB y que, después de una evaluacion clinica
apropiada, se considera que no tienen TB activa, se deben evaluar para la administracion del TPT.
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2.5 Tamizaje sistematico de la TB en las carceles y
otros establecimientos penitenciarios

5. Se debe realizar el tamizaje sistematico de la TB en las carceles y los establecimientos
penitenciarios.

(Recomendacion actualizada: recomendacion firme, evidencia de certeza muy baja)

2.5.1 Resumen de la evidencia y fundamento

Las personas recluidas en carceles y otros establecimientos penitenciarios corren un riesgo mayor
de tener TB, en comparacion con la poblacion general, y a menudo tienen un acceso limitado a los
servicios de atencion de salud. Se estima que la incidencia de TB en las personas que residen en las
carceles es 23 veces superior a la de la poblacion general (24). Los datos revisados para la reunion
del Grupo de Elaboracion de Directrices sugieren que el tamizaje en las prisiones puede mejorar la
deteccion temprana de casos, aumentar la deteccién general de casos y disminuir la prevalencia de
TB. Un estudio observacional mostrd que de los pacientes con TB en las prisiones, cuya enfermedad
se detectd mediante el tamizaje, una proporcion menor se encontraba en una etapa avanzada de
la enfermedad, en comparacion con los diagnosticados mediante servicios pasivos de busqueda de
casos (25). Dos estudios observacionales mostraron que el tamizaje de la TB en las prisiones puede
disminuir la prevalencia de TB en los establecimientos (26, 27). En un ensayo clinico se mostré que el
tamizaje en las carceles puede aumentar la deteccion de casos mas de un 50% (28).

Con base en esta evidencia nueva y el riesgo alto de TB en esta poblacion, el Grupo de Elaboracion
de Directrices considerd que en este grupo de riesgo se justificaba ahora una recomendacion firme
del tamizaje de la TB (véase el cuadro 4 del anexo B en la web y el cuadro 3 del anexo C en la
web). £l Grupo de Elaboracion de Directrices considerd que la aplicacion del tamizaje de la TB en las
prisiones puede aumentar la equidad en el acceso a la atencion de salud, sobre todo en los entornos
donde los servicios de salud en las prisiones no son 6ptimos.

2.5.2 Consideraciones relativas a la aplicacion

Un preso es toda persona recluida en un establecimiento de justicia penal o correccional durante la
investigacion de un delito, toda persona en espera de juicio y toda persona que ha sido condenada.
Ademas, las personas que residen en un establecimiento correccional casi siempre estan en contacto
directo con otras personas privadas de la libertad; por lo tanto, siempre que se diagnostique TB a
una persona que resida en una prision, se debe investigar a las personas privadas de la libertad que
han estado en contacto directo con esta persona (véase la recomendacion 4). Las personas que
trabajan en las prisiones y otros establecimientos penitenciarios también corren un riesgo alto de
exposicion a la TB y se deben considerar que relnen los criterios para el tamizaje.

Como minimo, el tamizaje en las carceles y otros establecimientos penitenciarios siempre debe incluir
el tamizaje cuando una persona ingresa al centro de detencion, el tamizaje anual y el tamizaje tras
la puesta en libertad para prevenir la reintroduccion de la TB en la comunidad general. Tambiéen se
debe garantizar el tratamiento y el sequimiento después de la liberacion.

El tamizaje en las carceles debe aunarse a iniciativas que mejoren las condiciones de vida y brinden
medidas de control de las infecciones. De ser posible, la deteccion de la TB en las carceles y otros
establecimientos penitenciarios debe asociarse con la deteccion de otras enfermedades, como la
infeccion por el VIH y con actividades de promocion de la salud dirigidas a las personas en estas
instituciones. Al iniciar el tamizaje es importante asegurarse de que se cuenta con un tratamiento de
gran calidad y una gestion eficaz de los casos, ademas de mecanismos efectivos de continuacion del
tratamiento después de una transferencia o la liberacion. Para las recomendaciones y los aspectos
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operativos relacionados con la atenciony la prevencion de la TB en las carceles y otros establecimientos
penitenciarios, véanse las directrices de la OMS para el control de la TB en las carceles (29). Sin
embargo, incluso si las practicas de gestion de la TB no son Optimas, se puede iniciar el tamizaje
para evaluar la carga de TB no detectada en las personas privadas de la libertad, para aportar un
fundamento al fortalecimiento de los servicios generales de diagndstico y tratamiento de la TB, y a la
adopcion de medidas que mejoren el control de las infecciones y las condiciones de vida. Ademéas del
tamizaje sistematico, todo preso que presente sintomas indicativos de TB debe tener un acceso facil
a las pruebas diagnosticas. Las personas reconocidas mediante el tamizaje y con presuncion de TB,
pero en quienes no se ha diagnosticado la TB activa, deben recibir informacién sobre la importancia
de buscar atencion médica si los sintomas de TB persisten, surgen, resurgen o se agravan.

2.6 Tamizaje sistematico de la TB en mineros y otras
personas expuestas al polvo de silice

6. Se debe realizar el tamizaje sistematico de la TB en los trabajadores actuales y antiguos de
entornos laborales con exposicion a la silice.

(Recomendacion existente: recomendacion firme, evidencia de certeza baja)

2.6.1 Resumen de la evidencia y fundamento

La exposicion al polvo de silice y la silicosis son de los factores de riesgo mas importantes de la TB,
con un riesgo relativo de 2,8 a 39 para la silicosis, dependiendo de la gravedad de la enfermedad
(30). La silicosis es comun en los mineros (37, 32) y es una de las principales causas de la incidencia
alta de TB en ellos, situacion que a menudo se ve agravada por una prevalencia alta de la infeccion
por el VIH. Los pacientes con TB vy silicosis tienen un mayor riesgo de muerte (RR: 3,0; IC del 95%:
1,4-6,3) (33). Por lo tanto, si bien la calidad de la evidencia directa es baja sobre el beneficio del
tamizaje de la TB en los empleados de entornos laborales donde estan expuestos a la silice, el
Grupo de Elaboracion de Directrices concedid un gran valor a garantizar que la TB se diagnostique
temprano en este grupo de riesgo, que tiene una probabilidad alta de TB no detectada, como de
otras enfermedades pulmonares que pueden detectarse mediante el tamizaje. Esta recomendacion
no se ha modificado con respecto a las directrices del 2013, dado que no se encontrd una evidencia
solida nueva que sustentara el tema desde la Ultima reunion de directrices.

2.6.2 Consideraciones relativas a la aplicacion

La evidencia sobre la efectividad de los diferentes intervalos del tamizaje es limitada. El Grupo de
Elaboracion de Directrices sugiere que, en lo posible, el intervalo del tamizaje no debe ser superior
a doce meses y que un intervalo inferior a doce meses puede ser mas beneficioso. En la medida de
lo posible, el tamizaje de la TB debe asociarse con el de otras enfermedades y con actividades de
promocion de la salud y con iniciativas que mejoren las condiciones de trabajo (sobre todo con la
reduccion de la exposicion a la silice) y las condiciones de vida. Durante el empleo, se considera que
el tamizaje es responsabilidad del empleador, y es posible que los paises cuenten con una legislacion
en materia de salud y seguridad ocupacional que aborde este aspecto.
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2.7 Tamizaje sistematico de la TB en las personas
qgue acuden a los servicios de atencion de salud y
que tienen factores de riesgo clinicos para la TB

7. Se puede realizar el tamizaje sistematico de la TB en los pacientes con un factor de riesgo
de TB que buscan atencion o que ya la reciban en los entornos donde la prevalencia de TB en
la poblacion general es igual o superior a 100 por 100 000 habitantes.

(Recomendacion existente: recomendacion condicional, evidencia de certeza muy baja)

8. Se puede realizar el tamizaje sistematico de la TB en personas cuya radiografia de torax
muestre una lesion fibrética no tratada.

(Recomendacion existente: recomendacion condicional, evidencia de certeza muy baja)

2.7.1 Resumen de la evidencia y fundamento

Varias caracteristicas clinicas, afecciones y enfermedades concomitantes pueden indicar un riesgo
mayor de contraer la TB, de obtener resultados mas desfavorables de la enfermedad, o ambos. Las
personas en quienes se detectan lesiones fibréticas no tratadas en la radiografia de torax y que no
han sido diagnosticadas con TB tienen un mayor riesgo de presentar TB activa (34-37). Estas personas
a menudo se detectan mediante el tamizaje o la evaluacion clinica de la TB o durante una evaluacion
clinica realizada por otras razones. Las personas con otros factores de riesgo de contraer la TB o
factores de riesgo de tener resultados desfavorables de la enfermedad se suelen reconocer con mayor
facilidad en los entornos de atencién de salud (38-66). En el cuadro 2 se resume la evidencia sobre
los factores de riesgo primarios de contraer la TB y de obtener resultados de salud desfavorables
relacionados con la TB. También se puede priorizar a los grupos con otros factores de riesgo, como las
personas con neoplasias malignas y otros trastornos que afectan su sistema inmunitario y las personas
que reciben tratamientos inmunomoduladores, en funcion de las caracteristicas epidemioldgicas
locales y la capacidad del sistema de salud.

Esta recomendacion no se ha modificado con respecto a las directrices del 2013, puesto que desde
la Ultima reunion del Grupo de Elaboracion de Directrices, no se encontrd evidencia solida nueva
sobre el impacto del tamizaje sistematico de la TB en comparacion con la busqueda pasiva de casos
para el tamizaje de las personas con factores de riesgo.
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Cuadro 2. Factores de riesgo de TB que se deben tener en cuenta al priorizar el
tamizaje de la TB en las personas que acuden en busca de atencion de salud

Factor de riesgo

Riesgo de contraer la TB o de obtener resultados desfavorables

Lesiones fibrdticas
en la radiograffa de
torax

Varios estudios han demostrado un riesgo mayor de presentar TB activa
en las personas con lesiones fibréticas detectadas en la radiografia de
térax, pero en quienes no se ha diagnosticado la TB.?

Diabetes

Las revisiones sistematicas han encontrado que el riesgo de TB en los
pacientes con diabetes varia desde entre 1,5y 2,0 hasta 3,1, con un
riesgo decreciente en los pacientes cuya diabetes esta bien controlada.
Los pacientes con diabetes también tenian un riesgo mayor de recalida,
fracaso del tratamiento y muerte.

Antecedente de TB

Los pacientes con antecedente de TB tienen un riesgo mayor de
episodios posteriores de TB, resultados desfavorables y aparicion de TB
farmacorresistente.©

Enfermedad
pulmonar crénica

Algunos estudios han encontrado que el cociente de riesgos
instantaneos de presentar TB en las personas con EPOC oscila entre 2,5
en Chinay 3,0 en Suecia.”

Consumo de tabaco

En las revisiones sistematicas se encontré que las personas que fuman o
que tienen antecedentes de consumo de tabaco tienen un riesgo mayor
de TB, con un RR que va de 1,5 hasta 2,0 y 3,3; los fumadores también
tienen un riesgo mayor de TB farmacorresistente y de resultados
desfavorables de la TB, incluida la recaida y la muerte.©

Trastorno por
consumo de alcohol

En las revisiones sistematicas se encontro un RR de 1,35 a 1,9 asociado
con el consumo de alcohol y un RR de 3 a 3,33 asociado con el
trastorno por consumo de alcohol, asi como un riesgo mayor de fracaso
del tratamiento y aparicion de TB farmacorresistente. Un anélisis de la
relacion entre exposicion y respuesta mostrd que por cada 10-20 g de
ingesta diaria de alcohol, habia un aumento de 12% en el riesgo de TB

Trastorno por
consumo de
sustancias
psicoactivas

Las personas con trastorno por consumo de sustancias psicoactivas
tienen riesgos mayores de fracaso del tratamiento, aparicion de
farmacorresistencia y mortalidad por TB debido al incumplimiento
terapéutico y factores de riesgo clinicos, socioecondmicos y
estructurales concomitantes.?

Desnutricion

Una revision sistematica encontrd que un indice de masa corporal
mas bajo se asocia con un riesgo mayor de TB, ya que se observa
una reduccion en la incidencia de TB de 13,8% (intervalo de confianza
del 95%: 13,4-14,2) por cada unidad de aumento del indice de

masa corporal en el intervalo de 18,5-30 kg/m’. Son mdltiples los
mecanismos por los cuales la desnutricion aumenta el riesgo de TB,
entre ellos la deficiencia de la inmunidad mediada por células y la
deficiencia de micronutrientes y otras afecciones que aumentan el
riesgo de desnutricion y TB, incluidos los trastornos de salud mental y
los trastornos por consumo de sustancias psicoactivas.”
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Factor de riesgo Riesgo de contraer la TB o de obtener resultados desfavorables

Embarazo Un estudio del registro nacional encontré un cociente de tasas de
incidencia de TB en las embarazadas de 1,4 y de 1,9 en las mujeres
durante el postparto, con respecto a las mujeres no embarazadas.
La TB durante el embarazo se asocia con resultados desfavorables y
complicaciones durante el parto. Estos resultados incluyen un riesgo
cercano al doble de parto prematuro, peso bajo al nacer y retraso
de crecimiento intrauterino, y un riesgo seis veces mayor de muerte

perinatal.
Afecciones En las revisiones sistematicas se encontré que los pacientes con
asociadas con inmunosupresion por razones diferentes del VIH, como los que se
inmunodepresion someten a un trasplante de 6érganos o hemodialisis y los pacientes con
(trasplante insuficiencia renal, tienen un riesgo mucho mayor de TB: en un estudio
de 6rganos, se encontro que la incidencia de TB es de 20 a 74 veces mayor en los
insuficiencia renal, pacientes con trasplante de érganos en comparacion con la poblacion
dialisis) general; otro estudio informaba que la incidencia de TB es de 10 a 25

veces mayor en las personas dializadas, comparadas con la poblacion
general; y en un estudio de cohortes se encontrd que la incidencia
de TB es 100 veces mayor en las personas sometidas a diélisis en
comparaciéon con la poblacion general’

Profesionales de la Una revision sistemética encontrd un cociente de tasas de incidencia
salud de TB de 2,94 en los profesionales de la salud, en comparacion con la
poblacién general f

RR: Riesgo relativo
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2.7.2 Consideraciones relativas a la aplicacion

Esta recomendacion se refiere a las intervenciones que deben llevarse a cabo ademas de las practicas
pasivas de busqueda de casos, a saber, el trigje y la evaluacion adecuados de las personas que
buscan atencion y que refieren signos o sintomas de TB, lo cual debe hacerse en todos los entornos
y es especialmente importante que se ejecute de manera rigurosa en las personas con factores de
riesgo de TB.

Se debe priorizar a los grupos en funcion de su riesgo de contraer la TB, el riesgo de resultados
desfavorables del tratamiento si el diagndstico se retrasa y el tamafio del grupo de riesgo en un
entorno determinado. Siempre debe realizarse el tamizaje de la TB en las personas con infecciéon
por el VIH, las que han tenido contacto directo reciente con una persona con TB y las personas que
tienen silicosis, como se describié anteriormente (recomendaciones 3, 4 y 6). Otros factores de
riesgo que indican que se debe considerar la posibilidad del tamizaje en una persona se describen
en el cuadro 2.

En el caso de varios de los factores de riesgo clinicos indicados arriba, el TPT puede ser beneficioso
para el paciente que esta expuesto y retne las condiciones del tratamiento (20).

Los profesionales de la salud son un grupo especifico que merece tenerse en cuenta para el tamizaje
en los establecimientos de salud, dado su posible nivel alto de exposicion ocupacional y el riesgo de
transmision posterior a los pacientes.
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3. Recomendaciones sobre
las herramientas del tamizaje
sistematico de la TB

Las herramientas del tamizaje de la TB se han disefiado con el fin de diferenciar a las personas con
una probabilidad mayor de tener TB de las que tienen una probabilidad baja y puede suponerse que
estan exentas de la enfermedad. No se supone que aporten un diagnostico definitivo. En general, la
aplicacion de las herramientas debe ser sencilla y los resultados se deben transmitir con prontitud,
de manera que sean informativos en un contexto de tamizaje. Las pruebas de tamizaje deben ir
seguidas de una prueba diagndstica, que se ofrece como parte de una evaluacion clinica exhaustiva,
encaminada a confirmar o descartar la TB en las personas con un resultado positivo del tamizaje.

La estrategia de tamizaje mas aconsejable deberia ofrecer un rendimiento alto del total de casos de
TB positivos verdaderos, pocos positivos falsos, un nimero bajo de las personas que sea necesario
examinar para detectar un caso, bajo costo, un algoritmo rapido y sencillo, y una aceptabilidad alta
por parte de los usuarios. En la practica, muchos de estos factores tienden a ocurrir en direcciones
opuestas, por lo cual se precisa un analisis multifactorial que permita decidir cuéles herramientas y
algoritmos tamizaje se deben utilizar.

En el 2014, la OMS publicd un informe en el cual se resumian las caracteristicas aconsejables o los
perfiles buscados de las pruebas de tamizaje para detectar la TB (67). En ese informe se destaco que
los requisitos minimos de una prueba de tamizaje buscada serian de manera general una sensibilidad
de 90% y una especificidad de 70% para detectar o descartar la TB pulmonar en las personas
sometidas al tamizaje. Con base en estos puntos de referencia, el Grupo de Elaboracion de Directrices
considerd una serie de herramientas posibles para el tamizaje de la TB en diferentes poblaciones.

3.1 Herramientas para el tamizaje de la TB en la
poblacion general y los grupos de riesgo alto

9. Se puede realizar el tamizaje sistematico de la TB por sintomas, radiografia de torax o
pruebas moleculares de diagnostico rapido recomendadas por la OMS, ya sea de manera
aislada o combinada, en las personas de 15 afios o mas de grupos poblacionales en los cuales
se recomienda el tamizaje de la TB.

(Recomendacion nueva: recomendacidn condicional, evidencia de certeza de muy baja para la
exactitud de la prueba)

3.1.1 Resumen de la evidencia y fundamento

Los datos utilizados como fundamento de esta recomendacion se derivan de una revision sistematica
sobre la exactitud diagnéstica del uso de los sintomas y la radiografia de térax para detectar la TB en
personas de 15 afios o mas, con una situacion frente al VIH negativa o desconocida. En la revision se
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incluyeron estudios de tamizaje realizados en la poblacion general (entre ellos varias encuestas de
prevalencia realizadas en paises africanos y asiaticos) y tamizajes realizados en grupos de riesgo alto
(incluidos contactos de pacientes con TB, reclusos y otros). También se utilizaron como fundamento
de esta recomendacion los datos de una revision independiente sobre la exactitud diagnéstica de las
pruebas moleculares de diagndstico rapido recomendadas por la OMS utilizadas como herramienta
de tamizaje en personas de grupos de riesgo alto de 15 afios 0 mas (incluidos contactos de pacientes
con TB, personas privadas de la libertad y mineros, todos con una situacion frente al VIH negativa o
desconocida). Todos los datos se combinaron con el fin de calcular la sensibilidad y la especificidad de
cada herramienta de tamizaje, dado que la evidencia era insuficiente para obtener estimaciones de la
exactitud de las herramientas en cada grupo de riesgo alto (el desempefio de las herramientas en las
personas con infeccion por el VIH se presenta mas adelante, en las recomendaciones 11 a 15). La
norma de referencia utilizada en toda la revision fue la TB pulmonar confirmada bacteriolégicamente.
En el cuadro 3 se resume la exactitud diagnéstica de las herramientas de tamizaje analizadas (véanse
los cuadros 5 al 10 del anexo B en la web para mas detalles).

Cuadro 3. Exactitud diagnéstica de los sintomas, la radiografia de torax y las pruebas
moleculares de diagndstico rapido recomendadas por la OMS en el tamizaje de laTB

Numero de Numero de

Prueba de deteccion estudios (num. Sensibilidad | estudios (nim. | Especificidad

de participantes) de participantes)
Caracteristicas del NA > 0,90 NP > 0,70
producto fijadas por
la OMS
Tos prolongada 40 (6 737) 0,42 40 (1 284 181) 0,94
(> 2 semanas)
Tos de cualquier duracion 21 (2 734) 0,51 21 (768 291) 0,88
Algun sintoma de TB 28 (3 915) 0,71 28 (460 878) 0,64
(tos, hemonptisis, fiebre,
sudores nocturnos,
pérdida de peso)
Radiografia de torax 22 (4 243) 0,94 22 (1012 752) 0,89
(cualquier imagen
anormal)
Radiografia de torax 19 (2 152) 0,85 19 (464 818) 0,96
(imagen anormal
indicativa)
Prueba molecular de 5(337) 0,69 5(8 619) 0,99

diagndstico rapido de
la TB recomendada por
la OMS

NA: no aplica

3.1.2 Consideraciones relativas a la aplicacion para todas las
herramientas

El Grupo de Elaboracion de Directrices considerd que los tres métodos —el tamizaje por sintomas, la
radiografia de torax y la prueba molecular de diagndstico rapido de la TB— pueden cumplir funciones
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en el tamizaje de la TB en la poblacion general. La clasificacion de las herramientas segun la exactitud
propuesta por el Grupo de Elaboracion de Directrices es como sigue: primero, la radiografia de térax;
en segundo lugar, las pruebas moleculares de diagnostico rapido de la TB recomendadas por la OMS;
tercero, la deteccion de cualquier sintoma de TB (mayor sensibilidad y menor especificidad); y cuarto,
la deteccion de tos de cualquier duracion o de tos que dura dos semanas 0 mas (menor sensibilidad
y mayor especificidad). Sin embargo, la mayor facilidad de implementacion, de lejos, corresponde a
la deteccion de sintomas y en menor grado a la radiografia de térax y las pruebas moleculares de
diagndstico rapido que precisan equipos y recursos adicionales. El Grupo de Elaboracion de Directrices
sefiald que factores relacionados con la seleccion y el flujo y el momento en que se examinan los
pacientes pueden modificar las medidas de exactitud observadas con la radiografia de térax para
detectar la TB. Las inferencias sobre el uso de las pruebas moleculares de diagnostico rapido de la TB
para el tamizaje en la poblacion general provienen sobre todo de estudios combinados en grupos
poblacionales de riesgo alto y, por lo tanto, no hay certeza de que los resultados puedan aplicarse
directamente a una poblacion general con una carga de TB equivalente. Véase el cuadro 1 del anexo
C en la web para mas detalles sobre la recomendacion.

El Grupo de Elaboracion de Directrices sefiald que los diferentes métodos de tamizaje por sintomas
compensan de manea variable la sensibilidad y la especificidad. La viabilidad de la aplicacion del
tamizaje por sintomas la convierte en una opcién mucho mas accesible en un contexto programatico.
El tamizaje de sintomas es un elemento corriente de la evaluacion clinica y se puede repetir con la
frecuencia que sea necesario.

Por el contrario, realizar la radiografia de térax y las pruebas moleculares de diagnéstico rapido
requiere recursos adicionales La radiografia implica la exposiciéon a algun grado de radiacion ionizante,
lo que puede aumentar los riesgos de cancer a largo plazo. Las innovaciones en la radiografia en
los ultimos afios han reducido de manera considerable el nivel de exposicion a la radiacion. La
radiografia de térax en general se considera segura, con una dosis de radiacion de 0,1 mSy, que
corresponde a 1/30 de la dosis anual media de radiacion en el entorno (3 mSv) y 1/10 de la dosis
anual de radiacion ionizante aceptable para el publico en general (1 mSv). Las embarazadas son
especialmente vulnerables a la radiacion ionizante de la radiografia y los nifios tienen una esperanza
de vida mas larga y, por lo tanto, mas tiempo para presentar los efectos inducidos por la radiacion
en la salud. Sin embargo, en el caso de una embarazada y su feto y de los nifios, se ha considerado
que la radiografia de térax no representa un riesgo importante, siempre que se cumplan las buenas
practicas y que el haz primario se dirija lejos de la pelvis (68).

Cuando se utilizan para el tamizaje, las pruebas moleculares de diagnostico rapido de la TB tienen
una precision diferente de cuando se utilizan para diagnostico (69), y los valores predictivos asociados
con un resultado positivo y un resultado negativo varian debido a las diferencias en la prevalencia de
TB en la poblacion en la que se esta realizando el tamizaje. Por lo tanto, es importante interpretar
los resultados adecuadamente, y las personas con un resultado positivo en el tamizaje de la TB
usando una prueba molecular de diagndstico rapido deben recibir una evaluacion clinica exhaustiva
que puede incluir otras pruebas y procedimientos, como la radiograffa de torax, la repeticion de la
prueba molecular de diagndstico rapido en muestras nuevas de esputo y otros examenes, con el fin
de establecer el diagnostico definitivo de TB antes de iniciar el tratamiento. Estas pruebas se pueden
realizar en muestras de esputo solo cuando la persona pueda expectorar. Se debe dar prioridad a
ampliar el uso de las pruebas moleculares para el diagndstico (si aun no se ha logrado el pleno acceso)
antes de ampliar su utilizacion para el tamizaje. El uso de una prueba molecular de diagndéstico rapido
como herramienta de tamizaje exige recursos considerables, como el aumento de la capacidad y la
ampliacion de las redes de diagndstico y transporte de las muestras. Dependiendo de la viabilidad
y los recursos disponibles, los paises pueden optar por dar prioridad al tamizaje de la TB mediante
pruebas moleculares de diagnostico rapido recomendadas por la OMS en ciertos subgrupos que
corren un mayor riesgo de TB.
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Los paises deben posicionar el tamizaje de los sintomas, la radiografia de térax y las pruebas
moleculares de diagndstico rapido en los algoritmos nacionales de tamizaje y diagndstico de la TB
en funcion de las metas y los objetivos del tamizaje, los grupos poblacionales que se estan sometiendo
al tamizaje, la viabilidad, los recursos disponibles y la equidad. En el manual operativo se presenta
una serie de algoritmos de tamizaje posibles y se incluye una modelizacion del desempefio del
rendimiento previsto.

3.2 Uso de un programa de deteccion asistida por
computadora para la lectura automatizada de las
radiografias de torax digitales

10. Se puede recurrir a programas informaticos de deteccién asistida por computadora en
lugar de una lectura humana para la interpretacion de las radiografias de torax digitales en el
tamizaje y el triaje de la TB en las personas de 15 afios 0 mas de grupos poblacionales en los
cuales se recomienda el tamizaje de la TB.

(Recomendacion nueva: recomendacion condicional, evidencia de certeza baja)

3.2.1 Resumen de la evidencia y fundamento

Hace ya muchos decenios que se utiliza la radiografia de térax en el tamizaje de la TB. También es
corriente su uso para el triaje de los pacientes que acuden al centro de atencion y que presentan
signos, sintomas o factores de riesgo de TB, con el fin de determinar la trayectoria clinica de evaluacion
mas adecuada. Sin embargo, en muchos entornos el uso de la radiografia de torax para el tamizaje
y el triaje de la TB esta limitado por la falta de disponibilidad de personal capacitado para interpretar
las imagenes radiograficas y la variabilidad considerable de la precision en un mismo lector y entre
diferentes lectores al detectar imagenes anormales asociadas con la TB (70-72).

Se han desarrollado numerosos programas informaticos especificos que ofrecen deteccion asistida
por computadora (DAC) o interpretacion automatizada de las imagenes de la radiografia de torax
digital con la finalidad expresa de determinar la probabilidad de TB activa y ofrecen una posible
respuesta tecnoldgica a los numerosos desafios de aplicacion inherentes a la interpretacion humana
de estas imagenes.

El Grupo de Elaboracion de Directrices considerd por separado el desempefio del programa de
DAC en los casos de uso para tamizaje y triaje. Con fines de las presentes directrices se define
el triaje como el procedimiento mediante el cual se deciden las trayectorias del diagndstico vy la
atencion de las personas, en funcion de sus sintomas, signos, marcadores de riesgo y resultados de
las pruebas. El triaje conlleva la evaluacion de la probabilidad de varios diagndsticos diferenciales
como fundamento de la toma de decisiones clinicas (73). Puede seguir protocolos y algoritmos mas
0 menos estandarizados, y se puede llevar a cabo en varias etapas (68). Una prueba de triaje de la
TB es aquella que se puede realizar sin tardar a las personas que acuden a un establecimiento de
salud, con el fin de diferenciar a las personas en quienes debe continuarse la evaluacion diagnostica
de la TB (personas cuya prueba de triaje de la TB es positiva 0 anormal), de las personas que deben
someterse a una investigacion adicional de diagndsticos no relacionados con la TB (personas cuya
prueba de triaje de la TB es negativa o normal) (74). Si bien puede haber superposicion entre el
triaje y el tamizaje, existen varias razones para diferenciarlos al evaluar el desempefio del programa
informatico de DAC:

+ La presentacion clinica de la enfermedad puede ser diferente en los grupos poblacionales del
tamizaje, porque es mas probable encontrar imagenes radiograficas indicativas de TB mas
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temprana, que cuando se compara con los grupos poblacionales de triaje. Por lo tanto, es posible
que no se logre el mismo punto de sensibilidad y especificidad o, que se alcance, pero con un
umbral discriminatorio diferente.

* La prevalencia de TB suele ser mucho menor en los grupos poblacionales de tamizaje (<5%) que
en los grupos poblacionales de triaje (10-20%), lo cual afectaré los valores predictivos de una
prueba y el nimero de personas en quienes el diagnostico es correcto e incorrecto.

* Las consecuencias éticas de no detectar la TB u otras imagenes radiograficas no relacionados con la
TB (pero que son anormales y tienen significacion clinica) que requieren un examen de seguimiento
son diferentes en los grupos poblacionales que no buscan atencién y en los que si la buscan (77).

En una evaluacion anterior sobre el uso de la DAC en la interpretacion automatizada de las
radiografias de térax digitales para TB, realizada por la OMS, se determind que para valorar de
manera adecuada la exactitud diagnostica era necesario evaluar el programa informatico de DAC con
un conjunto estandarizado de archivos de radiografias de térax, con datos demograficos vy clinicos
asociados, incluido el diagnostico de TB, extraidos de una poblacién representativa para el caso de
uso correspondiente de la tecnologia. Se considerd esencial que estas evaluaciones garantizaran
que las bibliotecas de radiografias utilizadas en una evaluacion no se pusieran a disposicion para
el desarrollo, la capacitacion o la evaluacion de los programas informaticos de DAC (68). Para
esta reunion del Grupo de Elaboracion de Directrices, se llevd a cabo una revision exploratoria
de las evaluaciones independientes que cumplian estos criterios. Se encontraron tres evaluaciones
independientes de ambos casos de uso, tanto del caso de uso en tamizaje como del caso de uso en
triaje, que evaluaban el desempefio de tres programas diferentes de DAC y se presentaron al Grupo
de Elaboracion de Directrices; todas las evaluaciones inclufan productos que habian recibido el sello
CE (por Conformite Européenne, que indica la conformidad de un producto con las directivas o las
normas del Espacio Econdmico Europeo) en enero del 2020.? El grupo desconocia las marcas de los
programas informaticos. Por separado, se llevd a cabo una evaluacion de la calidad de las evaluaciones
y se presentaron los resultados al Grupo de Elaboracion de Directrices.

Los programas de DAC generan una puntuacion numérica de anormalidad para cada imagen digital
lefda, que luego puede compararse con un umbral definido por el usuario, que indica si el paciente
debe remitirse para una evaluacion diagnostica adicional de la TB. Debido a que las puntuaciones
de anormalidad generadas son continuas, la sensibilidad y la especificidad pueden oscilar entre 0%
y 100%, dependiendo de donde se fije el umbral. En la evaluacion por el Grupo de Elaboracion de
Directrices, se fij6 para cada programa informatico un umbral que correspondia a una sensibilidad
de 90% para la deteccion de la TB pulmonar, con respecto a una norma de referencia microbioldgica.
Luego, se informd la consiguiente especificidad asociada del programa con este umbral y se compard
con la exactitud diagndstica de los lectores humanos que habian interpretado las radiografias en los
mismos estudios.

Debido a problemas metodoldgicos especificos, no fue posible obtener estimaciones de la precision
diagnostica de la DAC por combinacion de datos de todos programas informaticos ni de todas
las evaluaciones. Por lo tanto, el desempefio de los programas de DAC y de las lecturas humanas
de las evaluaciones incluidas se presentaron en forma de intervalos (véase el cuadro 4). Las tres
evaluaciones incluidas valoraron el desempefio de cada programa en diferentes poblaciones y en
diferentes entornos (véanse los cuadros 11 y 12 del anexo B en la web y los cuadros 4 y 5 del
anexo C en la web).

2 Las tres tecnologias que habfan recibido el sello CE en enero del 2020 y se incluyeron en todas las evaluaciones son CAD4TB v6, Delft

Imaging; Lunit Insight CXR, Lunit Insight; y gXR v2, Qure.ai.
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Cuadro 4. Limites de sensibilidad y especificidad del programa de deteccion asistida
por computadora y de las lecturas humanas en la interpretacion de las radiografias
de torax digitales para detectar la TB confirmada bacteriolégicamente en los tres
programas, a partir de tres evaluaciones independientes del soporte l6gico en una
variedad de grupos poblacionales y entornos

Estimacion de los limites de exactitud

Tipo de caso y tipo de lector Sensibilidad Especificidad

Caracteristicas del producto fijadas por la OMS > 0,90 > 0,70

Caso de uso para deteccién

Programa informatico de DAC 0,90-0,92 0,23-0,66

Radiografia de térax con lectura humana 0,82-0,93 0,14-0,63

Caso de uso para triaje

Programa informatico de DAC 0,90-0,91 0,25-0,79

Radiografia de torax con lectura humana 0,89-0,96 0,36-0,63

DAC: deteccion asistida por computadora.

Los resultados mostraron variabilidad en las lecturas humanas como en los programas informaticos de
DAC en los diferentes entornos y grupos poblacionales. Al comparar los limites de exactitud de la DAC
con la exactitud de las lecturas humanas en la interpretacion de las radiografias de térax y teniendo
en cuenta la variabilidad de los lectores y la superposicion considerable de los dos limites, los datos
sugieren que hay poca diferencia entre los dos metodos. Por lo tanto, el Grupo de Elaboracion de
Directrices considerd que los programas informaticos de DAC se pueden considerar exactos cuando
se comparan con los lectores humanos.

Otros efectos deseables més alla de la exactitud de las tecnologias podrian incluir la posibilidad de un
uso a mayor escala y, por lo tanto, el aumento del acceso a la radiografia de térax, dada la escasez
de radidlogos en muchos entornos. Ademas, los miembros del Grupo de Elaboracion de Directrices
observaron que en muchos entornos, los médicos generales u otros proveedores sin una formacion
especifica en radiologia a menudo ejecutan la tarea de interpretar las radiografias de torax, y su
capacitacion puede no ser tan alta como la de los lectores que participaron en la comparacion de las
evaluaciones consideradas; esto insinda que las comparaciones presentadas aqui pueden subestimar
la exactitud comparativa real del programa de DAC en la deteccion de la TB.

La desventaja de utilizar la interpretacion mediante la DAC en lugar de la lectura humana de las
radiograffas de torax incluyd el hecho de no poder detectar otras patologias pulmonares diferentes
de la TB. La capacidad de las tecnologias de DAC para detectar simultaneamente multiples afecciones
pulmonares o toracicas podria ser atractiva para los programas, pero no se disponia de datos sobre
el desempefio de la DAC en el diagnostico diferencial para presentarlos al Grupo de Elaboracion
de Directrices.

Las tecnologias de DAC pueden aumentar la equidad del alcance de las intervenciones de tamizaje
dela TBy del acceso a la atencion de la enfermedad si facilitan el uso a mayor escala de la radiografia
para tamizaje y triaje de la TB y mejoran la interpretacion de las imagenes.

La recomendacion se aplica a las marcas de programas informaticos que tras una validacion
externa demuestren un desempefio que no sea inferior a los productos revisados por el Grupo de
Elaboracion de Directrices en el 2020. El analisis de esta recomendacion se limitd a la TB confirmada
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bacteriolégicamente y, por lo tanto, la recomendacién no se aplica necesariamente a otras formas de
TB (por ejemplo, la TB extrapulmonar exclusiva o la TB de diagndstico clinico). Esta recomendacion
es especifica para adultos y adolescentes de 15 afios o més. La recomendacion solo se aplica a la
interpretacion de las proyecciones anteroposteriores o posteroanteriores de la radiografia digital
simple de térax para la TB pulmonar: no se aplica a la interpretacion de las proyecciones laterales u
oblicuas, y se desconoce su aplicabilidad a la interpretacion de las radiografias de térax analdgicas.

3.2.2 Consideraciones relativas a la aplicacion

Las evaluaciones revisadas por el Grupo de Elaboracion de Directrices demostraron una variacion
considerable en la exactitud diagnostica (sensibilidad y especificidad) de los programas de DAC en los
diferentes entornos, incluso cuando se utiliza la misma tecnologia calibrada con el mismo umbral. Por
lo tanto, sera primordial calibrar el umbral que se utilizard con un programa informatico dado para
cada entorno y poblacion en los que se utilizara, con el fin de procurar que la exactitud, los valores
predictivos, el rendimiento general y la necesidad de nuevas pruebas de diagnodstico son como cabia
esperar. En el manual operativo que acompafia a las directrices se presentan orientaciones adicionales
sobre la calibracion del programa informéatico en un nuevo entorno, y se ofrece un enlace a un
protocolo de recogida de los datos necesarios y una herramienta en internet de ayuda al analisis de
los datos vy el calculo de las curvas de eficacia diagnostica y los valores de sensibilidad y especificidad
con una diversidad de umbrales (7).

La viabilidad de aplicacion del programa informéatico de DAC depende en gran medida del entorno,
incluida la garantia de acceso al equipo necesario para realizar las radiografias digitales, una conexion
estable a internet y el mantenimiento necesario de los equipos fisicos y los soportes l6gicos. Los
recursos necesarios y la costo-eficacia dependeran del entorno, incluida la disponibilidad de lectores
humanos y sus salarios.
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3.3 Herramientas para el tamizaje sistematico de la
TB en las personas con infeccion por el VIH

11. Se debe realizar el tamizaje sistematico de la TB en adultos y adolescentes con infeccion
por el VIH usando los cuatro sintomas que recomienda la OMS, y las personas que refieran
algun sintoma actual como tos, fiebre, pérdida de peso o sudoracién nocturna pueden tener
TB y deben evaluarse en busca de TB y otras enfermedades.

(Recomendacion existente: recomendacion firme, evidencia de certeza moderada)

12. Se puede usar la proteina C-reactiva con un umbral discriminatorio de >5 mg/I para el
tamizaje de la TB en adultos y adolescentes con infeccion por el VIH.

(Recomendacion nueva: recomendacion condicional, evidencia de certeza baja para la exactitud
de la prueba)

13. Se puede usar la radiografia de térax para el tamizaje de la TB en adultos y adolescentes
con infeccion por el VIH.

(Recomendacion nueva: recomendacion condicional, evidencia de certeza moderada para la
exactitud de la prueba)

14. Se pueden usar las pruebas moleculares de diagnéstico rapido recomendadas por la OMS
para el tamizaje de la TB en adultos y adolescentes con infeccion por el VIH.

(Recomendacion nueva: recomendacion condicional, evidencia de certeza baja para la exactitud
de la prueba)

15. Se debe realizar el tamizaje sistematico de la TB en pacientes adultos y adolescentes
con infeccion por el VIH que estén hospitalizados en servicios médicos en lugares donde
la prevalencia de la TB sea >10% utilizando una prueba molecular de diagndstico rapido
recomendada por la OMS.

(Recomendacion nueva: recomendacion firme, evidencia de certeza moderada para la exactitud
de la prueba)

3.3.1 Resumen de la evidencia y fundamento

La TB sigue siendo la principal causa de morbilidad y mortalidad relacionadas con el sida en todo el
mundo, pese al aumento considerable del uso del tratamiento antirretroviral (TAR). En el 2019, Ia TB se
asocié con cerca de 208 000 (30%) muertes relacionadas con el sida (7). Las estimaciones mundiales
muestran una deficiencia de 44% en la deteccion de casos en las personas con TB asociada con la
infeccion por el VIH (7). En una revision sistematica de estudios de autopsias de las muertes mundiales
relacionadas con el sida en adultos se encontré que la TB era la principal causa de muerte en 37,2%
de los casos (IC del 95%: 25,7-48,7). La TB no se diagnostico antes de la muerte en 45,8% de los
casos (IC del 95%: 32,6-59,1) (75). Procurar la deteccion temprana y el tratamiento oportuno de la
TB en las personas con la infeccion por el VIH es de suma importancia para disminuir la mortalidad.

Un componente primordial en la continuidad asistencial de la infeccion por el VIH es el tamizaje de
los cuatro sintomas que recomienda la OMS en adultos y adolescentes que presenten esta infeccion,
y consiste en detectar la presencia actual de tos, fiebre, sudoracion nocturna o pérdida de peso.
Esta ha sido la Unica estrategia de tamizaje de la TB recomendada por la OMS en las personas con
infeccion por el VIH desde su introduccion en el 2011, y se recomienda usarla en cada encuentro
entre un paciente y un profesional de salud (79). La estrategia se concibié en primer lugar con el
fin de descartar la TB activa antes de iniciar el TPT, debido al valor prondstico alto de un resultado
negativo, y su implementacion se fundamentd en un metanalisis de datos de pacientes individuales,
a partir de estudios observacionales realizados antes del 2010 y antes de ampliar el uso del TAR (76).
Sin embargo, en una revision sistematica mas reciente se encontrd que la sensibilidad combinada de
la estrategia de tamizaje de los cuatro sintomas en las personas con infeccion por el VIH que recibian
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TAR era de 51% (IC del 95%: 28,4-73,2) y la especificidad era de 70,7% (IC del 95%: 47,7-86,4) (77).
En las personas con infeccion por el VIH que recibian TAR, la sensibilidad era de 89,3% (IC del 95%:
82,6-93,9) y la especificidad de 27,2% (IC del 95%: 17,3-40). En otro estudio se encontré que el
tamizaje de los cuatro sintomas ofrecia una sensibilidad de 42,9% en las embarazadas de Kenya que
acudian a los servicios de prevencion de la transmisiéon maternoinfantil (78).

Por esta razon, se llevd a cabo una revision sistematica y un metanalisis de datos de pacientes
individuales con el fin de evaluar mejor la exactitud de este tamizaje por sintomas en las personas
con infeccion por el VIH en general y en subgrupos importantes, y encontrar otras herramientas y
estrategias de tamizaje que pudiesen mejorar la deteccion de la TB en las personas con infeccion
por el VIH. Entre las herramientas y las estrategias de tamizaje que reviso el Grupo de Elaboracion
de Directrices se encontraban el uso de la determinacion de la proteina C-reactiva, la radiografia
de torax y las pruebas moleculares de diagnéstico rapido recomendadas por la OMS, tanto como
pruebas independientes como asociadas con el tamizaje de los cuatro sintomas de la OMS. El cultivo
fue la norma de referencia para evaluar la exactitud de las diferentes estrategias de tamizaje. Estas
recomendaciones se aplican a los adultos y los adolescentes de 10 afios 0 mayores con infeccion
por el VIH; véase la seccion 3.4 sobre la recomendacion para los menores de 10 afios con infeccion
por el VIH.

3.3.1.1 Tamizaje de los cuatro sintomas recomendado por la OMS

El metanalisis de datos de pacientes individuales del 2020 incluyd 23 estudios de 16 269 participantes
con infeccién por el VIH, y en todos se analizaba la exactitud del tamizaje de los cuatro sintomas.
Los estudios se centraron principalmente en la TB pulmonar. La prevalencia media no ponderada
de TB en los participantes de estos estudios fue de 9,2% y oscild entre 1% y 26%; y en 52% de las
personas con infeccion por el VIH el tamizaje fue positivo con la estrategia de los cuatro sintomas.
La sensibilidad del tamizaje de los cuatro sintomas en todas las personas con infeccion por el VIH
fue de 83% (IC del 95%: 74-89) vy la especificidad de 38% (IC del 95%: 25-53). Las estimaciones
de su exactitud en diferentes subgrupos de personas con infeccion por el VIH se presentan en el
cuadro 5. Cuando se usaba solo, se encontro que el tamizaje de los cuatro sintomas presentaba la
sensibilidad méas baja en los pacientes ambulatorios que recibian TAR y en las embarazadas, y tenia
una especificidad notoriamente baja en los pacientes hospitalizados.
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Cuadro 5. Exactitud diagndstica del tamizaje de los cuatro sintomas recomendado
por la OMS en diferentes subgrupos de personas con infecciéon por el VIH comparado
con el cultivo como norma de referencia

Numero de o ers ege

<z 5 2 Sensibilidad Especificidad

Poblacion estudl9§ (nim. de (IC 95%) (IC 95%)
participantes)

Caracteristicas del producto NP > 0,90 > 0,70
fijadas por la OMS
Todas las personas con infeccion 23 (16 269) 0,83 (0,74-0,89) 0,38 (0,25-0,53)
por el VIH
Pacientes hospitalizados 4(672) 0,96 (0,92-0,98) 0,11 (0,08-0,14)
Pacientes ambulatorios que 9 (4 309) 0,53 (0,36-0,69) 0,70 (0,50-0,85)
reciben TAR
Pacientes ambulatorios que no 19 (11 159) 0,84 (0,75-0,90) 0,37 (0,25-0,50)
reciben TAR
CD4 < 200 células/ul 22 (5 956) 0,86 (0,77-0,92) 0,30 (0,18-0,45)
Embarazadas con infeccion por 8 (1937) 0,61 (0,39-0,79) 0,58 (0,39-0,75)
el VIH

TAR: tratamiento antirretroviral; IC: intervalo de confianza; NP: no procede.

Aunque el tamizaje de los cuatro sintomas puede tener limitaciones en la vida real en materia
de coherencia y calidad de la prestacion que los estudios podrian no reflejar, esta sigue siendo
la herramienta no invasiva de aplicacion mas sencilla en cualquier entorno, sin necesidad de
infraestructura. Sin embargo, la alta proporcion de resultados positivos con este tamizaje (94%) v la
especificidad muy baja en los pacientes con infeccion por el VIH hospitalizados en servicios médicos
de entornos donde la prevalencia de TB en los participantes del estudio era menor de 10% hacen
que su utilidad sea limitada como método de tamizaje para concluir que hay TB antes de confirmar
el diagndstico con pruebas moleculares de diagndéstico rapido en esta poblacion muy enferma.

En el metanalisis de datos de pacientes individuales no se encontrd otra opcion de herramientas o
estrategias de tamizaje que ofrecieran una sensibilidad y una especificidad notablemente mas altas
que el tamizaje de los cuatro sintomas o que reunieran las caracteristicas del producto fijadas por la
OMS, con relacion a ambos parametros, para una prueba de tamizaje En todos los casos, cuando
la sensibilidad era mas alta y cumplia las caracteristicas minimas del producto, la especificidad no
era satisfactoria y viceversa. Dependiendo de la decision de un programa de priorizar una mayor
sensibilidad o una mayor especificidad, se pueden utilizar otras herramientas o combinaciones de
herramientas que complementen el tamizaje de los cuatro sintomas que recomienda la OMS.

3.3.1.2 Determinacion de la proteina C-reactiva

La proteina C-reactiva es un indicador de inflamacion general que puede medirse con pruebas en el
punto de atencion, en muestras de sangre capilar obtenidas por pinchazo de un dedo. La evidencia
analizada sobre el desempefio de la determinacion de la proteina C-reactiva incluyo seis estudios
de Kenya, Sudafrica y Uganda con un total de 3971 participantes (véase el cuadro 13 del anexo B
en la web y el cuadro 6 del anexo C en la web). La prevalencia media no ponderada de TB en los
participantes de estos estudios fue de 14% y oscilo entre 1% y 26%.
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Se analizaron los datos sobre la exactitud de la determinacion de la proteina C-reactiva utilizando un
valor discriminatorio de >5 mg/l'y >10 mg/I como indicadores TB activa, y se considerd que ambos
valores tenian una precision equivalente o superior a la del tamizaje de los cuatro sintomas. Se
recomendo el valor discriminatorio de >5 mg/| porque es el umbral mas bajo que indica anormalidad
en muchos entornos clinicos y tiene una sensibilidad mas alta que el valor de >10 mg/I. La eleccion
del valor discriminatorio dependera de la disponibilidad de la tecnologia de determinacion de la
proteina C-reactiva en un entorno determinado, la prevalencia de la TB y de otras afecciones que
pueden aumentarla, y de la preferencia por una mayor sensibilidad o una mayor especificidad.

El metanalisis de los datos de pacientes individuales sobre la determinacion de la proteina C-reactiva
utilizando un valor discriminatorio de >5 mg/I mostrd una sensibilidad equivalente y una especificidad
mayor o equivalente al tamizaje de los sintomas en todos los subgrupos de la poblacion evaluados
(véase el cuadro 6). Cuando la proteina C-reactiva se combind con el tamizaje de los cuatro sintomas
y se usaron en paralelo, es decir que un resultado positivo con cualquiera de las herramientas llevaba
a una prueba diagnostica, se encontrd que tenia una sensibilidad y una especificidad equivalentes o
mayores al tamizaje de los cuatro sintomas en todos los subgrupos de la poblacién, dependiendo
del umbral discriminatorio utilizado y el subgrupo evaluado. La mayor exactitud de la proteina
C-reactiva se observo en los pacientes ambulatorios que no recibian TAR, en comparacion con el
tamizaje de los cuatro sintomas exclusivo, que ofrecio una sensibilidad de 0,84 (IC del 95%: 0,75-0,90)
y una especificidad de 0,37 (IC del 95%: 0,25-0,50) en este subgrupo de la poblacion. Cuando se
realiz antes del tamizaje de los sintomas en las personas con infeccion por el VIH, se encontré que
la determinacion de la proteina C-reactiva con un valor discriminatorio de >5 mg/l como prueba
de tamizaje inicial era tan sensible (0,78; IC del 95%: 0,70-0,85) como el tamizaje de los cuatro
sintomas, pero tenia una especificidad significativamente mayor (0,73; IC del 95%: 0,66-0,79) en este
subgrupo. Al igual que con el tamizaje de los cuatro sintomas, se encontré que la especificidad de
la proteina C-reactiva para la deteccion de la TB en los pacientes hospitalizados con infeccién por el
VIH era extremadamente baja, tal vez debido a afecciones concurrentes que también darfan lugar
a concentraciones altas de esta proteina y a presencia de sintomas (véase el cuadro 6 del anexo C
en la web).

Cuadro 6. Exactitud diagnoéstica de la determinacion de la proteina C-reactiva
utilizando un valor discriminatorio de >5 mg/l en diferentes subgrupos de personas
con infeccion por el VIH comparada con el cultivo como norma de referencia

Numero de pers ipe

Poblacion estudios (num. de Se(r;glg:;l:;i )a d Es;()leccg;;col/c;ad

participantes) E &
Caracteristicas del producto NP > 0,90 > 0,70
fijadas por la OMS
Todas las personas con infeccion 6 (3 971) 0,90 (0,78-0,96) 0,50 (0,29-0,71)
por el VIH
Pacientes hospitalizados 1 (400) 0,98 (0,93-1,00) 0,12 (0,09-0,17)
Pacientes ambulatorios que 1 (381) 0,40 (0,10-0,80) 0,80 (0,75-0,84)
reciben TAR
Pacientes ambulatorios que no 4 (3 186) 0,89 (0,85-0,92) 0,54 (0,45-0,62)
reciben TAR
CD4 < 200 células/ul 6 (1 829) 0,93 (0,87-0,97) 0,40 (0,22-0,62)
Embarazadas con infeccion por 2 (62) 0,70 (0,12-0,97) 0,41 (0,12-0,78)

el VIH

TAR: tratamiento antirretroviral; IC: intervalo de confianza; NP: no procede.
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Como prueba biomédica en el punto de atencion, la proteina C-reactiva representa una oportunidad
para reforzar el tamizaje de la TB en las personas con infeccién por el VIH. El personal de salud y
los pacientes podrian estar méas motivados para realizar una prueba diagndstica de confirmacion
después de un resultado positivo del tamizaje con la proteina C-reactiva. Sin embargo, es probable
que la especificidad y el valor predictivo de la prueba para detectar la TB se reduzcan en los entornos
con una prevalencia de TB mas baja que en los entornos incluidos en el metanalisis.

3.3.1.3 Radiografia de térax

La OMS recomienda que se utilice la radiografia de térax en paralelo con la deteccién de los cuatro
sintomas donde se cuenta con la radiografia de torax, con el fin de ayudar a descartar la TB activa
antes de iniciar el TPT en las personas con infeccién por el VIH que reciben TAR. El Grupo de
Elaboracion de Directrices estuvo de acuerdo en que, debido al incremento de la sensibilidad, la
evidencia respaldaba el uso de la radiografia de térax ademas de la detecciéon de los cuatro sintomas
como una estrategia de tamizaje paralela, en la cual un resultado positivo 0 anormal en cualquiera de
las pruebas indicaria una remision para evaluacion diagndstica. Se revisaron los datos sobre “cualquier
imagen anormal” y una “imagen anormal indicativa de TB" detectada en la radiografia de térax y se
recomienda cualquiera de los enfoques, dependiendo del contexto, la disponibilidad de conocimientos
radioldgicos, los recursos vy la preferencia por una mayor sensibilidad o una mayor especificidad.

La evidencia revisada sobre el desempefio de la radiografia de térax y la deteccion de los cuatro
sintomas en todas las personas con infeccion por el VIH se deriva de ocho estudios realizados en
Benin, Botswana, Brasil, Guinea, India, Kenya, Malawi, Myanmar, Pery, Sudafrica y Zimbabwe, con un
total de 6238 participantes (véase el cuadro 14 del anexo B en la web, y el cuadro 7 del anexo
C en la web). La prevalencia promedio de TB en todas las personas con infeccién por el VIH en
los estudios fue de 7% y oscild entre 3% y 18%. En los pacientes ambulatorios que recibian TAR, la
prevalencia promedio fue de 2,6%.

Se encontro que la radiografia de térax por si sola tenfa una sensibilidad equivalente y una especificidad
equivalente o mayor que el tamizaje de los cuatro sintomas en todos los subgrupos de la poblacion.
Cuando se asociaron en una secuencia en la cual la radiografia de térax seguia al tamizaje positivo de
los cuatro sintomas, la radiografia tuvo una sensibilidad menor o equivalente, con una especificidad
mayor o equivalente. Cuando se combinaba y se utilizaba en paralelo con el tamizaje de los cuatro
sintomas, la radiografia tuvo una sensibilidad mayor o equivalente y una especificidad equivalente
(véase el cuadro 7). El metanalisis de datos de pacientes individuales mostré que esta estrategia
tiene la sensibilidad mas alta (0,85; IC del 95%: 0,69-0,94), comparada con el tamizaje de los cuatro
sintomas (0,53; IC del 95%: 0,36-0,69) y las demas herramientas y estrategias evaluadas para el
tamizaje de la TB en los pacientes ambulatorios que reciben TAR. Aunque los datos sobre los pacientes
hospitalizados con infeccion por el VIH fueron limitados, la estrategia combinada de radiografia de
torax y tamizaje de los cuatro sintomas tuvo una especificidad muy baja (0,07; IC del 95%: 0,03-0,19),
equivalente a los resultados con el uso exclusivo de la determinacion de la proteina C-reactiva o del
tamizaje de cuatro sintomas (véase el cuadro 7 del anexo C en la web).
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Cuadro 7. Exactitud diagnadstica en los diferentes subgrupos de personas con
infeccion por el VIH del tamizaje de los cuatro sintomas que recomienda la OMS
asociado con la radiografia de térax (cualquier imagen anormal) comparada con el
cultivo como norma de referencia y utilizando un resultado positivo o anormal en

cualquiera de las pruebas o en ambas

Numero de o ere ege

<z . 2 Sensibilidad Especificidad

Poblacion estudlgs. (nim. de (IC 95%) (IC 95%)
participantes)

Caracteristicas del producto NP > 0,90 > 0,70
fijadas por la OMS
Todas las personas con 8 (6 238) 0,93 (0,88-0,96) 0,20 (0,10-0,38)
infeccion por el VIH
Pacientes hospitalizados 1(52) 0,90 (0,33-0,99) 0,07 (0,03-0,19)
Pacientes ambulatorios que 4 (2 670) 0,85 (0,69-0,94) 0,33 (0,15-0,58)
reciben TAR
Pacientes ambulatorios que no 8 (3 516) 0,94 (0,89-0,96) 0,19 (0,09-0,34)
reciben TAR
CD4 < 200 células/ul 8 (2 232) 0,94 (0,90-0,97) 0,14 (0,07-0,25)
Embarazadas con infeccion por 1(8) 0,75 (0,11-0,99) 0,56 (0,24-0,84)

el VIH

TAR: tratamiento antirretroviral; IC: intervalo de confianza; NP: no procede.

3.3.1.4 Pruebas moleculares de diagnéstico rapido recomendadas por la OMS en los
pacientes hospitalizados con infeccion por el VIH en entornos con una carga alta de TB

La TB es la principal causa de hospitalizacion y muerte en las personas con infeccion por el VIH.
La evaluacion del desempefio de una prueba molecular de diagnostico rapido recomendada por
la OMS utilizada como estrategia combinada de tamizaje y diagnostico de la TB en los pacientes
con infeccion por el VIH hospitalizados en un servicio médico incluyd cuatro estudios de Ghana,
Myanmar y Sudafrica con un total de 639 participantes (véase el cuadro 15 del anexo B en la web
y el cuadro 8 del anexo C en la web). La prevalencia de la TB en los estudios incluidos fue de 23,8%
y 0scilé entre 7% y 26%. La principal prueba molecular de diagnéstico rapido evaluada en los datos
de pacientes individuales fue la prueba Xpert MTB/RIF.

El uso exclusivo del tamizaje de los cuatro sintomas tuvo una sensibilidad de 96% y una especificidad
de 11% en el metanalisis de datos de pacientes individuales de personas con infeccion por el VIH
hospitalizadas en un servicio médico, de las cuales 94% tuvo un resultado positivo. Por lo tanto, la
diferencia en la exactitud fue minima entre la estrategia completa de tamizaje y diagndstico que
usaba el tamizaje por sintomas seguido de una prueba molecular de diagnostico rapido y el uso
exclusivo de la prueba molecular. Asi, se considerd que el valor del tamizaje de los cuatro sintomas
tenfa una utilidad limitada en la deteccién de la TB en esta poblacion antes de una prueba molecular
de diagnostico rapido, y el Grupo de Elaboracion de Directrices recomendd que se realizara el
tamizaje y la prueba diagndstica a los pacientes hospitalizados en servicios médicos, con una prueba
molecular de diagndstico rapido, sea cuales fueren los sintomas, para fundamentar la decision de
administrar el tratamiento contra la TB. Se recomienda un umbral de prevalencia de TB de 10% en
los pacientes con infeccion por el VIH hospitalizados, teniendo en cuenta la prevalencia de TB en
los participantes estudiados y para encontrar un justo equilibrio entre la garantia de un diagnostico
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rapidoy la necesidad de evitar el tratamiento excesivo en esta poblacion gravemente enferma. En los
entornos con menor prevalencia, la estrategia de tamizaje y diagnodstico con una prueba molecular
exclusiva darfa lugar a un mayor nimero de positivos falsos, tratamiento excesivo y las consecuencias
sociales y econdmicas conexas, incluido el posible retraso en el inicio del TAR. Es posible que esta
recomendacion no sea aplicable en entornos con una probabilidad de TB mas baja antes de la prueba.

3.3.1.5 Pruebas moleculares de diagnostico rapido recomendadas por la OMS en
todas las demas personas con infeccién por el VIH

La revision sistematica del desempefio de una prueba molecular de diagndstico réapido recomendada
por la OMS utilizada para el tamizaje de la TB en personas con infeccion por el VIH incluyé 14 estudios
con un total de 9209 participantes (véase el cuadro 16 del anexo B en la web y el cuadro 9 del
anexo C en la web). La prueba Xpert® MTB/RIF fue la principal prueba molecular de diagnéstico
rapido utilizada en estos estudios. La prevalencia de TB en los estudios oscilo entre 1% y 26%. La
prevalencia media de TB en los participantes que acudian a los centros ambulatorios fue de 8,6%.

Se encontrd que el uso exclusivo de una prueba molecular de diagndstico rapido tenia una sensibilidad
de 0,69 (IC del 95%: 0,60-0,76) y una especificidad de 0,98 (IC del 95%: 0,97-0,99), en comparacion
con el uso del tamizaje de los cuatro sintomas seguido de una prueba molecular como prueba
diagndstica, el cual tenia una sensibilidad de 0,62 (IC del 95%: 0,56-0,69) y una especificidad de 0,99
(IC del 95%: 0,97-0,99) (véase el cuadro 8). No hubo diferencias significativas en la exactitud de la
prueba molecular de diagnéstico rapido en los diferentes subgrupos de la poblacion, en comparacion
con el uso del tamizaje de los cuatro sintomas, sequido de la prueba molecular.

Debido a la mayor sensibilidad de las pruebas moleculares, pero también teniendo en cuenta las
probables dificultades relacionadas con el acceso, los costos altos y la viabilidad en muchos paises, las
pruebas moleculares de diagnostico rapido se recomiendan como una opcion para el tamizaje de la
TB activa en todos los adultos y los adolescentes con infeccion por el VIH que no estan hospitalizados
en servicios méedicos de entornos donde la prevalencia de TB supere el 10%. Al igual que con todas
las herramientas de tamizaje, el Grupo de Elaboracion de Directrices destaco la importancia que tiene
en todos los entornos realizar un seguimiento del tamizaje con la prueba molecular de diagnostico
rapido, con una evaluacion diagnostica a fin de prevenir el posible perjuicio de un tratamiento
excesivo. Ademas, se debe prestar la atencion debida a la priorizacion de las pruebas moleculares
de diagnostico rapido recomendadas por la OMS como prueba diagndstica para todas las personas
con presuncion de TB, antes de aumentar su utilizacion como prueba de tamizaje.
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Cuadro 8. Exactitud diagndstica de las pruebas moleculares de diagndstico rapido
recomendadas por la OMS para el tamizaje de la TB en diferentes subgrupos de

personas con infeccion por el VIH comparadas, con el cultivo como norma de referencia

Numero de oy ers ege

<z s 2 Sensibilidad Especificidad

Poblacion estudl9§ (nim. de (IC 95%) (IC 95%)
participantes)

Caracteristicas del producto NP > 0,90 > 0,70
fijadas por la OMS
Todas las personas con 14 (9 209) 0,69 (0,60-0,76) 0,98 (0,97-0,99)
infeccion por el VIH
Pacientes hospitalizados 4 (639) 0,77 (0,69-0,84) 093 (0,89-0,96)
Pacientes ambulatorios que 4 (2 645) 0,54 (0,20-0,84) 0,99 (0,97-1,00)
reciben TAR
Pacientes ambulatorios que no 10 (5 796) 0,72 (0,64-0,79) 0,98 (0,98-0,99)
reciben TAR
CD4 < 200 células/ul 12 (3 422) 0,76 (0,68-0,82) 0,97 (0,95-0,98)
Embarazadas con infeccion por 4/473 0,55 (0,33-0,75) 0,99 (0,97-0,99)

el VIH

TAR: tratamiento antirretroviral; IC: intervalo de confianza; NP: no procede.

3.3.2 Consideraciones relativas a la aplicacion de todas las
herramientas para el tamizaje en las personas con infeccion por el VIH

Los paises deben definir la posicion del tamizaje con los cuatro sintomas, la determinacion de
la proteina C-reactiva, la radiografia de térax y las pruebas moleculares de diagndstico rapido
recomendadas por la OMS en combinacion con la evaluacion diagndstica utilizando las pruebas
moleculares y la determinacion de LAM en orina mediante flujo lateral (8) en los algoritmos nacionales
de tamizaje y diagnostico de la TB, en funcién de su viabilidad, el nivel del establecimiento de salud,
los recursos vy la equidad. Los algoritmos que examinan las herramientas de tamizaje disponibles
se presentan en el manual operativo, que incluye estimaciones modelizadas del desempefio de la
exactitud y el rendimiento (7). Si bien todas las herramientas de tamizaje presentadas se recomiendan
en todas las personas con infeccion por el VIH para facilitar la programacion, la evidencia mostré una
exactitud notable de la determinacion de la proteina C-reactiva en el tamizaje de la TB en personas
que aun no reciben TAR y que la radiograffa de torax mejoraba la sensibilidad del tamizaje de los
cuatro sintomas en las personas que recibian TAR; ambas herramientas se podrian considerar al
escoger los algoritmos.

En los pacientes hospitalizados en servicios médicos de entornos con una carga alta de TB, la
evidencia mostrd que el tamizaje de los cuatro sintomas, la determinacion de la proteina C-reactivay la
radiografia de térax tenfan una exactitud limitada, debido ya sea a una especificidad extremadamente
baja 0 a una sensibilidad insuficiente. Por lo tanto, se justifica la utilizacion de las pruebas moleculares
de diagndstico rapido como prueba inicial de tamizaje y diagnostico, sobre todo dada la urgencia
de un diagnostico oportuno en esta poblacion.

Si bien hay datos minimos sobre la frecuencia ¢ptima del tamizaje con todas las herramientas, los
datos presentados al Grupo de Elaboracion de Directrices sobre los resultados del ensayo clinico
WHIP3TB (que evaluaba la efectividad de la administracion semanal de rifapentina mas isoniacida
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durante tres meses en comparacion con la rifapentina periddica mas isoniacida durante tres meses y
seis meses de isoniacida diaria en personas positivas frente al VIH) (79) subrayaron la necesidad de un
tamizaje corriente mas intensificado ademas del tamizaje de los cuatro sintomas recomendado por
la OMS, incluso en las personas que reciben TAR que han recibido el TPT. El Grupo de Elaboracion
de las Directrices sugirid que la realizacion de un tamizaje intensificado ademas del tamizaje de los
cuatro sintomas deberia llevarse a cabo en el momento de un diagndstico inicial de infeccion por el
VIH o durante la primera consulta de atencion prenatal de las embarazadas, y luego cada afio a partir
de este momento. Con el fin de disminuir la carga sobre el paciente, el tamizaje se debe sincronizar
con otras consultas corrientes de atencion del VIH, como las de seguimiento de la carga viral o para
descartar la TB activa antes de iniciar el TPT, dependiendo del entorno y las directrices nacionales en
materia de infeccion por el VIH. Cuando corresponda, el tamizaje de los cuatro sintomas también
debe realizarse como parte de una evaluacion clinica exhaustiva y para fundamentar la necesidad de
un mayor control de infecciones y de otras pruebas diagnosticas, como la del flujo lateral en orina
para el LAM. Aparte de ello, el tamizaje exclusivo de los cuatro sintomas debe llevarse a cabo durante
todas las demas interacciones entre los pacientes y los trabajadores de salud.

También se debe considerar el beneficio adicional de incluir la determinacion de la proteina C-reactiva
con el fin de descartar la TB activa antes de iniciar el TPT en las personas con infeccion por el VIH. En
un entorno con prevalencia de TB de 1%, de 1000 pacientes ambulatorios examinados con el tamizaje
de cuatro sintomas seguido de la determinacion de la proteina C-reactiva, 742 serfan negativos
verdaderos y reunirfan los requisitos para recibir el TPT en comparacion con solo 416 encontrados
que reunirfan los requisitos mediante la deteccion de los cuatro sintomas. Al igual que en el caso
de utilizacion de la radiografia de torax con el fin de descartar la TB activa antes de iniciar el TPT, el
acceso restringido a la determinacion de la proteina C-reactiva o a la radiograffa de térax no debe
ser un obstaculo para iniciar el TPT.

Al considerar el uso de una prueba molecular de diagndstico rapido como herramienta de tamizaje
de la TB en las personas con infeccion por el VIH, es necesario garantizar que se haya logrado
primero el acceso universal a esta prueba como prueba diagnostica para todas las personas con
presuncion clinica de TB. El uso de una prueba molecular de diagndéstico rapido como herramienta
de tamizaje exige recursos considerables de aplicacion, como el aumento de la capacidad de las
redes de diagnostico y la ampliacion de las redes de transporte de las muestras. Dependiendo de la
viabilidad y los recursos disponibles, los paises pueden optar por dar prioridad al tamizaje de la TB
mediante las pruebas moleculares de diagndstico rapido en determinados subgrupos de la poblacion,
como los pacientes hospitalizados en entornos donde la prevalencia de TB es inferior al 10%, en otros
pacientes con trastornos agudos o en las embarazadas con infeccion por el VIH. El tamizaje con una
prueba molecular de diagnostico rapido en entornos de prevalencia mas baja que los incluidos en
el metanalisis de datos de pacientes individuales puede dar lugar, si no se confirma el diagndstico, a
un mayor nimero de positivos falsos con el consiguiente tratamiento excesivo y las consecuencias
sociales y econémicas conexas, incluidos los posibles retrasos en el inicio del TAR. Se recomienda una
evaluacion clinica cuidadosa con el fin verificar que la TB sea la causa primaria de la enfermedad y que
también se tratan las demas afecciones que contribuyeron al motivo de consulta. El resultado negativo
de una prueba molecular de diagnostico rapido no excluye la TB. Los pacientes en estos contextos
con un resultado negativo de esta prueba, pero que estan manifiestamente enfermos pueden no ser
capaces de producir esputo de calidad suficiente o pueden tener TB extrapulmonar. En los pacientes
con antecedente de TB en los Ultimos cinco afios, un resultado positivo puede deberse a la deteccion
de la presencia de ADN del episodio de TB tratado previamente. En caso de que el paciente no
pueda aportar esputo, se deben considerar otras muestras bioldgicas, como se ha indicado (69). La
prevalencia de TB en las personas con infeccion por el VIH hospitalizadas en servicios médicos se
puede calcular como el porcentaje de personas con hospitalizaciones relacionadas con la infeccion
por el VIH durante un periodo de seis a doce meses en quienes se diagnostica la TB.
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Con el propdsito de fundamentar la programacion vy la planificacion de los recursos, se alienta a los
paises a que supervisen y evallen el rendimiento del tamizaje de la TB en las personas con infeccion
por el VIH, desglosados por herramientas de deteccion.

3.4 Herramientas para el tamizaje sistematico de la
TB en ninos y adolescentes

16. Se debe realizar el tamizaje sistematico de la TB usando un tamizaje de sintomas que
incluya algun sintoma actual como tos, fiebre o insuficiente ganancia de peso, radiografia
de térax 0 ambas cosas en los menores de 15 afios que sean contactos directos de alguien
con TB.

(Recomendacion nueva: recomendacion firme, evidencia con certeza de moderada a baja para
la exactitud de la prueba)

17. Se debe realizar el tamizaje sistematico de la TB mediante la deteccion de sintomas, que
incluyen algun sintoma actual como tos, fiebre, insuficiente ganancia de peso o contacto
directo con un paciente con TB, en los menores de 10 afios con infeccion por el VIH.

(Recomendacion nueva: recomendacion firme, evidencia de certeza baja para la exactitud de la
prueba)

3.4.1 Resumen de la evidencia y fundamento

La deteccion de casos es una etapa crucial en la continuidad asistencial de los nifios con TB; sin
embargo, en la mayoria de nifios que mueren por TB nunca se diagnostica la enfermedad (80). Los
nifios y los adolescentes menores de 15 afios representaron cerca de 12% de los casos nuevos, pero
16% de los 1,4 millones de muertes por TB estimadas en el 2019 (7). Esta proporcion relativamente
importante de la mortalidad infantil pone de relieve la necesidad urgente de mejorar la deteccion
de casos y el posterior acceso al tratamiento preventivo y curativo en este grupo etario, sobre todo
para aquellos con el mayor riesgo.

Estas recomendaciones se refieren a los dos subgrupos de la poblacion infantil en quienes se
recomienda firmemente el tamizaje de la TB, pero para los cuales no existe todavia un enfoque
de tamizaje estandar: nifios y adolescentes menores de 15 afios que son contactos directos de
personas con TB, y menores de 10 afios con infeccion por el VIH. Los adolescentes de 10 a 19 afios
con infeccion por el VIH estan incluidos en las recomendaciones anteriores sobre el tamizaje de las
personas con infeccion por el VIH (véanse las recomendaciones 11 a 15) y el tamizaje de contactos
de 15 afios de edad 0 mas esta cubierto en la recomendacion anterior sobre las herramientas de
tamizaje (véanse las recomendaciones 9 a 10).

Con el proposito de fundamentar esta recomendacion se utilizaron los datos de una revision sistematica
sobre la exactitud diagnostica de multiples herramientas de tamizaje utilizadas para detectar la TB en
nifios y adolescentes, que se compararon con una norma de referencia microbiolégica o compuesta.
Debido a que las pruebas bacteriolégicas de deteccion de la TB son dificiles de aplicar en los nifios,
a menudo se utiliza una norma de referencia compuesta al evaluar la exactitud diagndstica en este
grupo etario.

3.4.1.1 Contactos directos que sean menores de 15 anos

La evidencia revisada sobre el desempefio del tamizaje de sintomas en nifios y adolescentes menores
de 15 afios que sean contactos directos de una persona con TB incluyé cuatro estudios con un total
de 2695 participantes (véase el cuadro 17 del anexo B en la web y el cuadro 10 del anexo C en
la web). En esta poblacion, un tamizaje de los sintomas que incluye algun sintoma como tos, fiebre
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o insuficiente ganancia de peso (en el cual la presencia de cualquier sintoma constituye un tamizaje
positivo), comparado con una norma de referencia compuesta, tuvo una sensibilidad combinada de
0,89 (IC del 95%: 0,52-0,98) y una especificidad combinada de 0,69 (IC del 95%: 0,51-0,83).

La evidencia revisada sobre el desempefio de la radiografia de térax en menores de 15 afios que son
contactos directos de una persona con TB incluyo cuatro estudios con un total de 2550 participantes
(véase el cuadro 18 del anexo B en la web y el cuadro 8 del anexo C en la web). En comparacion
con una norma de referencia compuesta, la radiografia de térax que utiliza las imagenes anormales
indicativas de TB como una deteccion positiva tuvo una sensibilidad combinada de 0,84 (IC del 95%:
0,70-0,92) y una especificidad combinada de 0,91 (IC del 95%: 0,90-0,92).

Pese a la ausencia de evidencia con certeza alta para la exactitud de la prueba, el Grupo de Elaboracion
de Directrices considerd que se justificaba una recomendacion firme para las dos herramientas que
se estaban evaluando en los contactos directos que sean menores de 15 afios, dado el riesgo alto
de enfermedad y de mortalidad si se pasa por alto el diagndstico de TB y se deja sin tratamiento.

3.4.1.2 Menores de 10 afios con infeccion por el VIH

La evidencia revisada sobre el desempefio del tamizaje por sintomas (cualquier sintoma actual de
entre los siguientes: tos, fiebre, insuficiente ganancia de peso o contacto directo con una persona con
TB) incluyd dos estudios realizados en el ambito ambulatorio con un total de 20 926 participantes
y 20 3135 tamizajes (véase el cuadro 19 del anexo B en la web y el cuadro 10 del anexo C en la
web). En este contexto, se encontrd que el tamizaje combinado de sintomas (en el cual la presencia
de cualquier sintoma constituye una deteccion positiva) tuvo una sensibilidad combinada de 0,61 (IC
del 95%: 0,58-0,64) y una especificidad combinada de 0,94 (IC del 95%: 0,86-0,98).

Una vez mas, pese a la ausencia de evidencia de certeza alta, el Grupo de Elaboracion de Directrices
considerd que se justificaba una recomendacion firme para el tamizaje de sintomas en menores de
10 afios con infeccion por el VIH, dado el riesgo alto de enfermedad y de mortalidad si se pasa por
alto el diagndstico de TB y se deja sin tratamiento.

3.4.2 Consideraciones relativas el tamizaje en ninos y adolescentes

Ninguno de los tamizajes investigados alcanzo las caracteristicas previstas de 90% de sensibilidad
minima en estos subgrupos de nifios de riesgo alto, aunque los tamizajes con la radiografia de
térax se acercaron mas a la meta. Se sefialaron inquietudes con respecto al riesgo de sesgo de
incorporacion al utilizar una norma de referencia compuesta en este grupo, lo que podria exagerar
las estimaciones de exactitud observadas. También se indicaron inquietudes por el aumento del
riesgo de diagndsticos positivos falsos en los nifios después de una prueba de tamizaje con resultado
positivo falso, en comparacion con el riesgo en los adultos, porque el diagndéstico en los nifios suele
ser un diagnostico por evaluacion clinica en lugar de la confirmacion bacterioldgica, y el proceso de
confirmar un diagndstico clinico ponderaria los resultados de la prueba o las pruebas de tamizaje. Al
realizar el tamizaje en los grupos de nifios de riesgo alto, incluidos los contactos directos y los nifios
con infeccion por el VIH, el equilibrio entre los beneficios de la deteccion temprana que se logran con
los resultados positivos verdaderos de las pruebas de deteccion y el posible riesgo de tratamiento
excesivo como consecuencia de los resultados positivos falsos, esta a favor del tamizaje. Al realizar el
tamizaje en poblaciones de nifios con un riesgo menor de TB o en entornos de prevalencia menor,
la solucion intermedia entre la deteccion temprana de casos y el posible exceso de tratamiento
sera diferente y debe considerarse con cuidado. En estas situaciones, si bien es importante una
estrategia de tamizaje de gran sensibilidad con el fin de potenciar al méximo la deteccion temprana
de casos, los profesionales de salud deben permanecer atentos a los posibles diagndsticos positivos
falsos y supervisar con cuidado las respuestas al tratamiento, incluyendo la evaluacion de los nifios
y los adolescentes en busca de otros diagnoésticos posibles si persisten los sintomas o las imagenes
anormales en la radiografia de torax.
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Dado el riesgo alto de TB y de mortalidad si la TB no se trata en los nifios con infeccion por el VIH
y en los nifios que son contactos directos de pacientes con TB, existe una necesidad urgente de
utilizar todas y cada una de las pruebas de tamizaje disponibles con el fin de aumentar el diagndstico
oportuno en estas poblaciones de riesgo alto.

Los nifios con infeccion por el VIH representan un grupo importante que se debe tener en cuenta
para el tamizaje corriente de la TB y la provision de tratamiento preventivo, dado su riesgo alto de
contraer la TB y de resultados desfavorables si no se diagnostican de manera oportuna. Una estrategia
basica minima de tamizaje en este grupo seria procurar el tamizaje corriente de los sintomas de TB
en cada consulta a un establecimiento de salud. Aungue no habia datos para evaluar la radiografia
de torax como una prueba de tamizaje inicial en los nifios con infeccion por el VIH, la radiografia
es un elemento Util de evaluacion diagnostica de la TB en todos los nifios, incluidos los que tienen
infeccion por el VIH, sobre todo los mas pequefios en quienes la investigacion bacterioldgica suele
ser negativa (68). Los nifios y los adolescentes que son contactos directos de una persona con TB
también representan un grupo importante para el tamizaje de la TB activa y el inicio del tratamiento
preventivo, dado su riesgo alto de presentar TB y la rapida progresion de la enfermedad.

En el caso de los nifios con riesgo alto de TB, los paises deben definir la posicion el tamizaje de los
sintomas y la radiografia de térax en los algoritmos nacionales de tamizaje y diagnostico de la TB, en
funcion de su viabilidad, el nivel del establecimiento de salud, los recursos y la equidad. Los algoritmos
que examinan las diferentes herramientas de tamizaje se presentan en el manual operativo (7).

3. Recomendaciones sobre las herramientas del tamizaje sistemético de la TB
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4. Seguimiento y evaluacion

En esta seccion, se aborda el seguimiento y la evaluacion necesarios con el fin de respaldar la
aplicacion de los programas de tamizaje de la TB. El manual operativo contiene mas detalles sobre
el seguimiento, la vigilancia y la evaluacion de las intervenciones de tamizaje de la TB (7).

Al considerar la aplicacion del tamizaje en la poblacion general, es importante conocer las caracteristicas
epidemiologicas de la TB y la prevalencia de TB no detectada en la comunidad. Esto contribuira a
estimar el impacto de todo programa de tamizaje. Las encuestas de prevalencia de TB se utilizan con
el proposito de evaluar la incidencia basal de TB en los entornos con carga alta (87). Sin embargo,
estas encuestas representan una tarea de envergadura y no son convenientes en todas las situaciones.
Los datos de vigilancia basados en las notificaciones de TB se pueden utilizar como punto de partida,
pero es indispensable considerarlos con cuidado junto con otros factores que afectan al riesgo de
TBy la probabilidad de diagnostico, incluida la disponibilidad de servicios de salud y la prevalencia
de otros factores de riesgo de TB (por ejemplo, la infeccion por el VIH, la diabetes, el consumo de
tabaco, la malnutricion, la pobreza, la vivienda en condiciones de hacinamiento, la edad avanzada, el
trastorno por consumo de sustancias psicoactivas y otras afecciones pulmonares, incluida la silicosis
o las lesiones toracicas fibréticas).

En los entornos que suelen considerarse con una carga de TB mayor que la observada en la poblacion
en general como las prisiones, debe realizarse el seguimiento y la vigilancia cuidadosos para evaluar
la prevalencia e incidencia de TB, junto con el tamizaje de la TB. Si se determina que la carga de TB
es baja y este nivel se sostiene durante un periodo, entonces se puede interrumpir el tamizaje de la
TB. Sin embargo, es importante llevar a cabo la vigilancia con el fin de minimizar los riesgos de TB
activa y transmision.

4.1 Indicadores

El seguimiento continuo ayuda a los directores de programas a evaluar el desempefio de los
componentes del tamizaje de la TB que estan dentro de su ambito de competencia. Deben tenerse
en cuenta los siguientes indicadores para cada grupo de riesgo destinatario:

1. el nimero de personas que redinen los requisitos para el tamizaje;

2. elnumero de personas que se someten al tamizaje (considerando por separado el primer tamizaje
y el sequndo, si corresponde);

3. la proporciéon de personas que rednen los requisitos para el tamizaje en quienes efectivamente
se realizo;

el nimero de personas detectadas con presuncion de TB;

el numero de personas sometidas a una investigacion diagnostica;

el nimero de personas diagnosticadas con TB, estratificadas por tipo de TB;

la proporcion de personas sometidas a una investigacion diagnostica que tienen TB;

el nimero de personas que es necesario examinar para detectar a una persona con TB;

O 0 N o A

la proporcion de abandonos iniciales (es decir, el nimero de personas diagnosticadas con TB
que NO comienzan el tratamiento, dividido por el nimero de personas diagnosticadas con TB); y
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10. la tasa de éxito del tratamiento y la tasa de mortalidad (utilizando analisis de cohortes estandar).

Se puede hacer un desglose adicional, por ejemplo, por grupo etario y sexo, pero esto requiere que
se recojan datos mas detallados de cada persona que participa en el tamizaje.

La aceptacion del tamizaje en un grupo de riesgo (la proporcion de personas que redinen los requisitos
para el tamizaje en las que realmente se realiza el tamizaje) solo puede evaluarse si el tamafio del
grupo destinatario ha sido bien definido. En general, es posible obtener la informacion pertinente
cuando el tamizaje se lleva a cabo en establecimientos de salud o entornos confinados (como las
carceles) y mediante la investigacion de contactos. Sin embargo, a menudo es dificil obtener esta
informacion a partir de los programas de tamizaje de extension, por ejemplo, cuando la deteccion
se realiza en la comunidad, aunque la estimacion del tamafio de la poblacion en una comunidad
destinataria puede utilizarse para obtener una estimacion aproximada de la poblacion apta para
el tamizaje.

4.2 Rutinas de registro y notificacion

Con el fin de obtener la informacion necesaria para los indicadores descritos arriba, el sistema de
registro y notificacion de la TB debe incluir un conjunto minimo de datos. Aunque se han utilizado
sistemas basados en papel con el fin de recoger estos datos, ahora es cada vez mas factible recoger
los datos de manera electronica, y esta deberia ser la norma a la que se aspira para el seguimiento
de las actividades de tamizaje de la TB. Las siguientes estrategias se pueden utilizar para reunir los
datos necesarios:

* mantener un registro del nimero de personas a las que se realizé el tamizaje en cada grupo de
riesgo. Se puede utilizar un registro especial con informacion a escala individual de cada persona a
la que se le realizé el tamizaje, con el fin de obtener datos mas detallados sobre las subcategorias
de personas en un grupo de riesgo. La recopilacion de estos datos requiere muchos recursos, pero
puede ser pertinente cuando se inicia un programa de tamizaje como parte de la investigacion
operativa. Puede ser factible aplicar este tipo de recopilacion de datos de manera continua en
ciertos grupos de riesgo, como las personas que buscan atencion en los establecimientos médicos;

* mantener un registro de todos los pacientes con presuncion de TB que se someten a una evaluacion
diagndstica adicional (si se utiliza un registro para recoger informacion a escala individual de todas
las personas en quienes se realiza el tamizaje, esta informacion puede incluirse alli);

* incluir un campo en el registro de laboratorio donde se indique si el paciente examinado se detecto
mediante el tamizaje y a qué grupo de riesgo pertenece;

* incluir un campo en el registro de tratamiento donde se indique si el paciente se detectd mediante
el tamizaje y a qué grupo de riesgo pertenece.

4.3 Evaluaciones programaticas

Un programa eficaz de tamizaje puede llevar a una disminucion del rendimiento, por lo menos si el
grupo de riesgo es una poblacion fija. Con el transcurso del tiempo, las modificaciones de la carga
de fondo de la TB, asi como los cambios en el perfil de los pacientes con TB en la comunidad (por
ejemplo, una tendencia hacia un nimero menor de pacientes con TB sintomatica) pueden conducir a
una reduccion en el rendimiento del tamizaje, un aumento en el nimero de personas que es necesario
examinar para detectar un caso, una reduccion en la costo-eficacia y un cambio en la relacion entre
los beneficios y los perjuicios. Es necesario supervisar las tendencias de todos estos indicadores y
evaluar periddicamente la priorizacion de los grupos de riesgo, la eleccion del enfoque de tamizaje
y los intervalos del mismo. Es importante definir los criterios de interrupcion del tamizaje antes de
introducir una iniciativa de tamizaje.
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El seguimiento de los indicadores mencionados anteriormente puede sugerir la necesidad de una
evaluacion especial, por ejemplo, con el fin de examinar las razones de una aceptacion baja del
tamizaje, una proporcion inesperadamente baja de personas con presuncion de TB detectadas
mediante el tamizaje, una proporcion baja de personas con presuncion de TB en quienes se realiza
una investigacion diagndstica y un numero mas alto del previsto de las personas que es necesario
examinar para detectar un caso. Es posible que se necesiten analisis cuantitativos y cualitativos
adicionales con el objeto de determinar si existen obstaculos al tamizaje y reconocer las oportunidades
para mejorar las estrategias del mismo.

4.4 Calibracion inicial de las tecnologias de
deteccion asistida por computadora

Cuando se introduce la DAC, se aconseja llevar a cabo una calibracion local con el fin de adaptar
los umbrales de la puntuacion a los requisitos del programa (consultese el manual operativo para
obtener méas detalles sobre la forma de hacerlo) (7). Después de esta calibracion inicial, se debe realizar
el sequimiento y analisis continuos del desempefio de la DAC, para evaluar la correlacion con las
interpretaciones de las lecturas humanas y con la confirmacion bacteriolégica, y con la proporcion
de imagenes leidas como anormales y que requieren una investigacion adicional.

4. Seguimiento y evaluacion
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5. Lagunas en la investigacion

5.1 Tamizaje de la TB en grupos especificos

5.1.1 Poblacién general y grupos de riesgo alto

Se precisan ensayos clinicos bien disefiados y estudios cuasiexperimentales rigurosos en diferentes
entornos con el fin de investigar los efectos del tamizaje sistematico de la TB a escala poblacional
sobre los resultados individuales (retraso en el diagndstico, resultados del tratamiento, costos para
los pacientes, consecuencias sociales) y los resultados a nivel de la poblacion (prevalencia, incidencia,
transmision de TB), y también para orientar las opciones de aplicacion (incluido el método de
prestacion, los algoritmos, la duraciéon de los intervalos y la frecuencia del tamizaje y el modo de
realizar la intervencion).

En los datos existentes no se capta necesariamente la investigacion sobre el impacto a largo plazo
del tamizaje, incluida toda evidencia eventual de morbilidad o mortalidad evitadas. Se necesitan
investigaciones sobre la costo-eficacia del tamizaje, utilizando un horizonte temporal mas prolongado
de manera que se capten adecuadamente todos los posibles costos y efectos a largo plazo, incluida
la posible reduccion futura de la prevalencia y la incidencia.

La investigacion observacional y las evaluaciones programaticas que comunican el impacto del
tamizaje a escala de la comunidad sobre las tasas de notificacion de casos de TB, que constituyen
una importante fuente de evidencia sobre el impacto del tamizaje en condiciones programaticas,
tienen que disefiarse y analizarse con cuidado para minimizar los sesgos.

Los estudios de las intervenciones de tamizaje deben incorporar tanto la evaluacion cualitativa
como cuantitativa de los efectos indirectos del tamizaje, dada la importancia del comportamiento
de busqueda de atencion de salud en el compromiso con la atencion de la TB y el posible impacto
del tamizaje a escala poblacional para cambiar esta actitud, asi como la importancia de evaluar toda
consecuencia mental, social o econémica no intencional del tamizaje (incluidos los efectos adversos,
la carga de la prueba y los resultados posteriores del manejo clinico que se fundamenta en los valores
de los resultados de las pruebas).

5.1.2 Personas con infeccion por el VIH

Se necesitan ensayos clinicos bien disefiados que fortalezcan la evidencia sobre la precision, la
efectividad (incluido el impacto en los resultados importantes para los pacientes, como la mortalidad),
la viabilidad y las implicaciones de costos del uso de los cuatro sintomas, la determinacion de la
proteina C-reactiva, la radiografia de torax y la prueba molecular de diagnéstico rapido recomendada
por la OMS para el tamizaje de la TB en todos los subgrupos de la poblacién de pacientes con
infeccion por el VIH, en entornos con carga baja, mediana y alta de infeccion por el VIH y TB, con
una cobertura alta del TAR o sin ella.

Los subgrupos de la poblacion de personas con infeccion por el VIH en quienes se requiere una
investigacion adicional incluirfan, entre otros, los pacientes hospitalizados, los que acuden a los
servicios para enfermos agudos, los pacientes con fracaso del TAR, los pacientes recién diagnosticados
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como positivos frente al VIH que se inscriben en los consultorios de TAR, los pacientes estables que
ya reciben TAR, las embarazadas y los nifios y adolescentes con infeccion por el VIH.

Se necesitan mas datos sobre la efectividad, la costo-eficacia, la viabilidad y la aceptabilidad, la
frecuencia y la periodicidad optima del tamizaje corriente periddico con los cuatro sintomas, la
determinacion de la proteina C-reactiva, la radiografia de torax y la prueba molecular de diagnéstico
rapido en las personas con infeccion por el VIH. En concreto, se necesitan méas estudios que exploren
el posicionamiento optimo de las pruebas moleculares de diagndstico rapido en el tamizaje en los
entornos de atencion prenatal en comparacion con los consultorios de TAR. Por Ultimo, se necesita
mas investigacion sobre la posibilidad de realizar el tamizaje en las personas con infeccion por el
VIH con pruebas moleculares de diagnéstico rapido utilizando otras muestras diferentes del esputo.

5.1.3 Ninos y adolescentes

El Grupo de Elaboracion de Directrices analizé datos sobre el uso de las pruebas moleculares de
diagndstico rapido recomendadas por la OMS en el tamizaje de nifios y adolescentes ambulatorios que
acceden a la atencion de salud. El grupo considerd que los datos, que incluian dos estudios con 787
participantes y cuyos resultados demostraban una heterogeneidad considerable, representaban una
evidencia insuficiente para establecer una estimacion precisa y confiable de la exactitud diagndstica
de estas pruebas y, por lo tanto, se decidid no emitir una recomendacion a favor ni en contra de
su uso como herramienta de tamizaje en nifios y adolescentes. Esta situacion destaca como una
prioridad de investigacion la necesidad de estudios mas rigurosos que evalien el uso de las pruebas
moleculares de diagndstico rapido para el tamizaje de los nifios y los adolescentes.

También se destaca la urgente necesidad general de mas investigacion y el desarrollo de mejores
herramientas y estrategias de tamizaje dirigidas a esta poblacion, incluso mas datos sobre estrategias
de tamizaje dirigidas a grupos de edad especificos y distintos, incluidos los bebés menores de
12 meses, los menores de 5 afios, los nifios hasta la edad de 10 afios y los de 10 a 19 afios. Se
necesitan mas datos con el fin de determinar la frecuencia con la que deben realizarse los tamizajes
en los subgrupos de la poblacion infantil que tienen el riesgo mas alto de TB, y se necesitan mas
investigaciones con ensayos clinicos bien diseflados que aporten evidencia sobre los resultados
importantes para los pacientes del tamizaje de la TB en los nifios.

5.2 Herramientas para el tamizaje de la TB

5.2.1 Deteccion asistida por computadora

Se necesita mas evidencia sobre el desempefio de la DAC, estratificada segun las caracteristicas de
la persona que se esta evaluando (por ejemplo, segun el resultado de la baciloscopia, la situacion
frente al VIH, la cohorte de edad, el antecedente de TB, el consumo de tabaco o el sexo) con el fin
de lograr una mejor calibracion de los programas de DAC, que sea especifica del entorno y especifica
de los pacientes.

Se precisa mas investigacion sobre los puntos de vista de los usuarios con respecto a las tecnologias
de DAC en el tamizaje y el triaje de la TB, que incluya la percepcion de su aceptabilidad por los
pacientes, los proveedores y otras partes interesadas.

Se precisa con urgencia el desarrollo y la evaluacion de programas de DAC para la deteccion
automatizada de la TB en nifios, ya que la radiografia de térax es una herramienta importante
para detectar la TB pulmonar en nifios y adolescentes, dada la dificultad de las pruebas y el
diagndstico bacterioldgicos.
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5.2.2 Determinacion de la proteina C-reactiva

En el caso de las personas con infeccion por el VIH en entornos con diferentes prevalencias de TB,
se necesitan investigaciones que evallen la exactitud y el valor predictivo de una mediciéon de la
proteina C-reactiva por encima de todo umbral superior a 5 mg/l en el tamizaje de la TB, cuando se
usa sola o en combinacion con otras pruebas de tamizaje.

5.2.3 Algoritmos de tamizaje

Se precisan mas investigaciones en todos los grupos poblacionales y con todas las herramientas, que
evallen la exactitud y la eficacia de los algoritmos completos de tamizaje y diagndstico, que incluyan
el tamizaje por sintomas, la radiografia de térax, la determinacion de la proteina C-reactiva v las
pruebas moleculares de diagndstico rapido, utilizados en diversas combinaciones con la evaluacion
diagnostica. La investigacion sobre su eficacia debe incluir mediciones de la repercusion en los
resultados importantes para el paciente, como la mortalidad y el éxito del tratamiento.

5.3 Investigacion operativa

Los procedimientos normalizados de seguimiento y evaluacion pueden complementarse con
investigaciones operativas destinadas a mejorar el desempefio del tamizaje en el entorno local, y
también con investigaciones encaminadas a mejorar la base de la evidencia mundial para el tamizaje.
Entre los temas que se pueden investigar se cuentan los siguientes:

* evaluar la exactitud y el desempefio de los diferentes algoritmos de tamizaje y diagndstico;

* reconocer los desafios operativos y las soluciones;

+ determinar maneras Optimas de mejorar la aceptabilidad y minimizar los perjuicios del tamizaje;

« definir la efectividad y la costo-eficacia del tamizaje en diferentes grupos de riesgo y en diferentes
situaciones epidemioldgicas; y

« definir la calibracion local del programa informatico de DAC para el caso especifico de un programa.

Se necesitan mas estudios clinicos aleatorizados, mas amplios y mejores que evallen la efectividad
y la costo-eficacia del tamizaje a corto y largo plazo. La realizacion de estos estudios requiere una
planificacion cuidadosa y recursos considerables.

5. Lagunas en la investigacion
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Resumen de las modificaciones aportadas a las
recomendaciones existentes

Recomendacion del 2013

Recomendacion del 2021

En los contactos que viven en el hogar y
otros contactos directos se debe realizar
un tamizaje sistematico de la TB activa
(recomendacion firme, evidencia de calidad
muy baja).

Se debe realizar el tamizaje sistematico de la
TB en los contactos que viven en el hogar y
otros contactos directos de personas con TB
(recomendacion firme, evidencia de certeza
moderada).

En las personas con infeccion por el VIH se
debe realizar el tamizaje sistematico de la TB
activa en cada consulta a un establecimiento
de salud (recomendacion firme, evidencia de
calidad muy baja).

Se debe realizar el tamizaje sistematico de la
TB en las personas con infeccion por el VIH
cada vez que acudan a un establecimiento
de salud (recomendacion firme, evidencia de
certeza muy baja).

En los trabajadores actuales y antiguos de
entornos laborales con exposicion a la silice
se debe realizar el tamizaje sistematico de la
TB activa (recomendacion firme, evidencia de
calidad baja).

Se debe realizar el tamizaje sistematico de la
TB en los trabajadores actuales y antiguos de
entornos laborales con exposicion a la silice
(recomendacion firme, evidencia de certeza
baja).

Se debe realizar el tamizaje sistematico
de la TB activa en las carceles y

otros establecimientos penitenciarios
(recomendacion condicional, evidencia de
calidad muy baja).

Se debe realizar el tamizaje sistematico de

la TB en las carceles y los establecimientos
penitenciarios (recomendacion firme, evidencia
de certeza muy baja).

Se debe considerar la posibilidad de realizar
el tamizaje sistematico de la TB activa en
personas cuya radiograffa de torax muestre
una lesion fibrética no tratada (recomendacion
condicional, evidencia de calidad muy baja).

Se puede realizar el tamizaje sistematico

de la TB en personas cuya radiografia de
térax muestre una lesion fibrética no tratada
(recomendacion condicional, evidencia de
certeza muy baja).

En los entornos donde la prevalencia de

TB en la poblacion general sea igual o
superior a 100 por 100 000 habitantes, se
debe considerar la posibilidad de realizar el
tamizaje sistematico de la TB activa en las
personas que acuden en busca atencion
médica o que ya reciben atencion y que
pertenecen a grupos de riesgo determinados
(recomendacion condicional, evidencia de
calidad muy baja).

Se puede realizar el tamizaje sistematico

de la TB en los pacientes con un factor de
riesgo de TB que buscan atencion o que

ya la reciben en los entornos donde la
prevalencia de TB en la poblacion general es
igual o superior a 100 por 100 000 habitantes
(recomendacion actualizada: recomendacion
condicional, evidencia de certeza muy baja).
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Recomendacion del 2013

Recomendacion del 2021

Se puede considerar la posibilidad de

realizar el tamizaje sistematico de la TB activa
en subgrupos de la poblacion definidos
geograficamente con niveles extremadamente
altos de TB no detectada (prevalencia de 1%
0 mas) (recomendacion condicional, evidencia
de calidad muy baja).

Se puede realizar el tamizaje sistematico de
la TB en la poblacion general en zonas con
una estimacion de la prevalencia de TB de
0,5% o mas (recomendacion actualizada:
recomendacion condicional, evidencia de
certeza baja).

También se puede considerar la posibilidad
de realizar el tamizaje sistematico de la TB
activa en otros grupos poblacionales con

un acceso muy deficiente a la atencion de
salud, como las personas que viven en barrios
urbanos marginales, las personas sin hogar,
las personas que viven en zonas remotas con
escaso acceso a la atencion de salud y otros
grupos vulnerables o marginados, incluidas
algunas poblaciones indigenas, los migrantes
y los refugiados (recomendacion condicional,
evidencia de calidad muy baja).

Se puede realizar el tamizaje sistematico
de la TB en grupos poblacionales con
factores de riesgo estructurales para la TB,
como las comunidades pobres de zonas
urbanas, las comunidades sin hogar, las
comunidades de zonas remotas o aisladas,
las poblaciones indigenas, los migrantes,
los refugiados, los desplazados internos y
otros grupos vulnerables o marginados con
un acceso limitado a la atencion de salud
(recomendacion condicional, evidencia de
certeza muy baja).

Los adultos y los adolescentes con infeccion
por el VIH, sometidos al tamizaje de la TB
conforme a un algoritmo clinico y que refieren
algun sintoma actual como tos, fiebre, pérdida
de peso o sudoracion nocturna pueden tener
TB activa y deben evaluarse en busca de TB

y otras enfermedades. (recomendacion firme,
evidencia de calidad moderada).

Se debe realizar el tamizaje sistematico de la
TB en adultos y adolescentes con infeccion
por el VIH usando los cuatro sintomas que
recomienda la OMS, y las personas que
refieran algun sintoma actual como tos, fiebre,
péerdida de peso o sudoracion nocturna
pueden tener TB y deben evaluarse en busca
de TB y otras enfermedades. (recomendacion
firme, evidencia de certeza moderada).
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