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Resumen

La comorbilidad COVID-19/tuberculosis (TB) es poco mencionada en la bibliografia y en general se considera que existe poca interaccion
entre ambas enfermedades. Presentamos 23 casos (4 pediatricos) diagnosticados en 5 hospitales de la Ciudad de Buenos Aires entre
marzo y junio de 2020. El promedio de edad de los adultos fue de 36,9 afios; 78% eran de sexo masculino; 57% fueron extranjeros y
74% pertenecian a poblaciones de barrios vulnerables. En la Institucion que mas casos reporto, la incidencia de TB entre los pacientes
COVID-19 fue tan alta como 1635/100 000. La radiologia de las formas pulmonares de TB mostrd el predominio de iméagenes cavitarias;
en cuanto a la infeccion por SARS-CoV-2 se hallaron opacidades en vidrio esmerilado a predominio periférico y consolidaciones.
Ambos tipos de imagenes fueron concomitantes en el 78% de los pacientes. EI 65% de os casos no tenia diagndstico de TB y éste fue
efectuado a partir de imagenes radioldgicas compatibles, confirmadas luego por la bacteriologia. Las comorbilidades més frecuentes
fueron las adicciones (tabaquismo y drogas ilicitas) y el VIH. Latuberculosis fue tratada con el esquema estandar, aunque se emplearon
drogas de segunda linea en los casos de reacciones adversas graves (4 pacientes) y en los multirresistentes. El periodo de internacion
fue més prolongado de lo habitual para pacientes no UTI. La mortalidad superd a la del COVID-19 del pais 1.8% vs. 8.7%. Se discuten
las implicancias de la pandemia por SARS-CoV-2 sobre la reemergencia de la tuberculosis en la denominada era “postpandemia”.
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Abstract

The COVID-19/tuberculosis comorbidity is scarcely mentioned in the literature and it is generally considered that there is little interaction
between both diseases. We report 23 cases (4 pediatric) diagnosed in 5 hospitals in the City of Buenos Aires between March and June
2020. The mean age of the adults was 36.9 years: 78% were male, 57% were foreigners and 74% belonged to vulnerable populations. In
the institution that reported most cases, the incidence of TB among COVID-19 patients was as high as 1635/100 000. In the radiological
presentation of the pulmonary forms, cavitary images of TB predominated; regarding SARS-CoV-2 infection, ground glass opacities
with a peripheral predominance and consolidation were found. Both types of images were concomitant in 78% of patients; 65% of the
cases did not have a diagnosis of TB and this was made from compatible radiological images, later confirmed by bacteriology. The
most frequent comorbidities were addictions (smoking and illicit drugs) and HIV. Tuberculosis was treated with the standard regimen,
although second-line drugs were used in cases of serious adverse reactions (4 patients) and in multidrug-resistant TB. The hospitaliza-
tion period was longer than usual for non-ICU patients. Mortality was higher than that of the country’s COVID-19: 1.8% vs. 8.7%. The
implications of the SARS-CoV-2 pandemic on the re-emergence of tuberculosis in the so-called “post-pandemic” era are discussed.
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Desde el comienzo de la pandemia por el virus SARS-CoV-2 (Sindrome Respiratorio Grave Agudo-
Corona Virus 2), se han notificado en el mundo mas de 22 millones de infectados y de 800 000 muertes,
y en Argentina mas de 290 000 infectados y de 5600 muertes!. La evidencia publicada muestra como sus
principales comorbilidades: hipertension, obesidad, diabetes, coronariopatia, asma, EPOC/tabaquismo?3,
en tanto que existen escasas publicaciones con casuisticas de COVID-19 (enfermedad por coronavirus
2019) y tuberculosis (TB)*¢. La TB es una de las 10 primeras causas de muerte en el mundo, con una
carga estimada de 10 millones de casos nuevos y 1,45 millones de muertes’. Dentro del marco de la Sec-
cion Tuberculosis de la Asociaciéon Argentina de Medicina Respiratoria, efectuamos un relevamiento de
los casos de TB (activa o secuelar) asociada a COVID-19 diagnosticados en 5 instituciones de salud de la
ciudad de Buenos Aires, con el objetivo de describir la interacciéon entre ambas patologias y la influencia
de una enfermedad crénica como la TB en el pronéstico de una patologia aguda como es el COVID-19.

Se efectu6 un estudio retrospectivo, no intervencional, de los casos de TB (activa o secuelas radio-
légicamente visibles) asociada a COVID-19 registrados entre el 1° de marzo y el 30 de junio de 2020
en los Hospitales Muniz/Instituto Vaccareza (Pabellon Koch), Ramos Mejia, Elizalde, Julio Méndez y
Pinero. El estudio fue aprobado por el Comité de Etica del Instituto Vaccarezza.

Se recolect6 en una planilla Excel informacién sobre todos los casos de TB y COVID-19 diagnostica-
dos en las 5 instituciones: edad, sexo, nacionalidad, vulnerabilidad, tabaquismo, alcoholismo, adiccién
a drogas ilicitas, VIH, CD4, tratamiento antirretroviral, comorbilidades (diabetes, nefropatia, hepa-
topatia, otras). Respecto de la TB: secuelar o activa, antecedentes de tratamiento previo, radiologia/
tomografia computada (compatible con TB como presencia de cavitades uni o bilaterales, opacidades
nodulares/nodulillares, derrame pleural; imagenes relacionadas con la COVID-19 como el vidrio esme-
rilado, imagenes intersticiales y opacidades neumoénicas), baciloscopia y cultivo, prueba de sensibilidad
(si estuvieron disponibles), tratamiento, reacciones adversas. Respecto de la COVID-19: diagnéstico
por RT-PCR, saturacién de O, al ingreso, requirimiento de UTI, dias de internacién. Respecto de la
evolucion: alta médica de internacion, fallecido.

La determinacion de promedios (edad y dias de internacién) se hizo con el mismo Excel y se utiliz6
el rango como medida de dispersién.

En el periodo estudiado, fueron diagnosticados 23 casos de TB-COVID-19: 13 en el Hospital Muhiz/
Instituto Vaccarezza (Pabellén Koch); 5 en el Hospital Ramos Mejia; 2 en el Sanatorio J. Méndez; 2 en
el Hospital Elizalde y 1 en el Hospital Pinero.

Cuatro casos fueron pediatricos, con edades entre 5 y 16 anos. El promedio de edades de los pacientes
mayores de 16 anos fue 36,9 anos (rango: 19-82). Dieciocho fueron de sexo masculino (78%) y 5 feme-
nino. En cuanto a su nacionalidad, 10 fueron argentinos (43%), 7 bolivianos, 5 peruanos y 1 refugiado
pakistani. Diecisiete pacientes pertenecian a poblaciones vulnerables (74%).

Respecto del diagnéstico de TB, en 15 casos (65%) se sospeché TB a partir de las imagenes obtenidas
para evaluar el compromiso pulmonar por el COVID (Figura 1). Seis pacientes informaron antecedentes
de tratamiento previo, incompleto en 4 de ellos (todos con TB activa) y 2 con lesiones secuelares (con-
sideradas TB inactiva), uno con un aspergiloma intracavitario. La localizaciéon de la TB fue pulmonar
en 18, pleural en 2 y meningitis, 1.

En la TC de térax, en 18 pacientes (78%) se observaron concomitantemente a imagenes cavitarias
(11 pacientes), nodulillares y micronodulillares, arbol en brote y derrame pleural (compatibles con
TB); opacidades a predominio periférico en vidrio esmerilado, en algunos casos con tendencia a la con-
solidacién y en ocasiones broncograma aéreo (compatibles con COVID-19 y eventual sobreinfeccion
bacteriana) (Figura 1). La mayor extension lesional de este tltimo tipo de imagenes correspondi6 a
una TB pleural que requiri6 internacién breve en UTI sin necesidad de asistencia ventilatoria mecani-
ca. La TB fue confirmada por baciloscopia en 17 casos; fue efectuado GeneXpert confirmatorio en 11;
2 fueron resistentes a rifampicina, considerados a los fines terapéuticos como multirresistentes (nifos
de 5 y 16 anos, contactos de adultos con TB-MDR).

Una aproximacién parcial a la incidencia de TB en los pacientes con la COVID-19 se observa en el
Pabellén Koch donde, en el periodo analizado, se internaron 795 pacientes (> 80% pertenecientes a
poblaciones vulnerables) y se detecté TB en el 1.6% de los casos (tasa por 100 000: 1635).
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Figura 1. Imagenes tomograficas de pacientes con COVID-19 y tuberculosis confirmada bacteriolégicamente. (A) Cavidad
en el lébulo superior izquierdo acompanada de imagenes micronodulillares de distribucion centrolobulillar; vidrio esmerilado focal
en l6bulo superior del pulmén contralateral; (B) Consolidacion con broncograma aéreo en I6bulo superior derecho con extenso
arbol en brote perilesional. En pulmoén contralateral imagenes en vidrio esmerilado con distribucion subpleural; (C) Consolidacion
con broncograma aéreo en lébulo inferior izquierdo, banda densa parenquimatosa en lingula, asociado a derrame pleural. A
nivel del I6bulo medio presenta imagenes en vidrio esmerilado y en lébulo inferior izquierdo lesion mixta con vidrio esmerilado y
consolidacién de aspecto pseudonodular y espiculaciones; (D) Deformidad de la caja toracica con disminucién de volumen del
hemitérax izquierdo, con imagenes en vidrio esmerilado en pulmoén contralateral adquiriendo formas pseudonodulares.

Siete pacientes presentaron SaO, < 95% al ingreso. Tres requirieron internacién en UTI, falleciendo
2 (8.7%) que presentaron grave estado por multiples comorbilidades. El promedio de dias de interna-
cion fue de 20.8 (rango 7- 48). Fueron externados 21 pacientes (evolucién favorable) al final del periodo
de infecciosidad del SARS-CoV-2 o, en los casos de reacciones adversas, cuando se logré obtener un
esquema razonablemente eficaz.

En cuanto a las comorbilidades, predominaron el tabaquismo y otras adicciones en 16 pacientes, 4
pacientes tenian diagnéstico previo de VIH/sida, 3 de ellos con abandono del tratamiento antirretro-
viral (TARV); 1 enfermedad psiquiatrica, 1 antecedente cercano de tromboembolismo pulmonar y 1
hipertension arterial. No se observé obesidad, asma, EPOC ni diabetes.

Diecinueve pacientes recibieron tratamiento antifimico con esquema estandar (isoniacida, rifampi-
cina, pirazinamida, etambutol); 4 de ellos fueron medicados con drogas de segunda linea por presentar
reacciones adversas (3 hepatitis téxicas y un sindrome DRESS), asi como los dos casos pediatricos con
TB-RR por el GeneXpert.

Existen comorbilidades claramente asociadas a la COVID-19, como obesidad, diabetes, asma, taba-
quismo/EPOC o hipertension arterial?®, en tanto que la TB no parece estar especialmente relacionada
y tampoco existe abundante literatura publicada al respecto. Hemos hallado en la bibliografia desde
casuisticas® ¢, hasta un brote de COVID-19 en un pabellén de internaciéon de TB en Italia. Por otra
parte, Tadolini y col.8, analizando 49 casos, hipotetiza que las secuelas pulmonares de la TB pueden
incrementar la gravedad de la neumonia por SARS-CoV-2; mientras que Motta y col.’ en el analisis
preliminar de 69 pacientes provenientes de dos cohortes hallan poca asociacién entre la TB y un peor
pronéstico de la COVID-19, atribuyéndolo a la menor edad de los afectados, usualmente migrantes.
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Dentro del ntiimero pequeno de pacientes COVID-19/TB que analizamos en esta serie, se destacan
algunos hechos interesantes, como la elevada frecuencia de TB diagnosticada en los infectados por el
SARS-CoV-2 (mayoritariamente pertenecientes a barrios vulnerables) que, llevada a una magnitud
poblacional arroja una tasa de 1635 /100 000 ; cifra 38.9 veces mayor que la tasa de la ciudad de Buenos
Aires (41.2/100 000)%. Los casos predominaron en inmigrantes varones y, en general, se observaron
imégenes radiol6gicas mixtas compatibles con TB y con la COVID-19. No se observaron en esta serie
comorbilidades habituales del COVID-19 como obesidad, diabetes, o asma, pero fueron frecuentes el
tabaquismo y otras adicciones (70% de los casos). El periodo de internacién se prolongé respecto del
usualmente recomendado para los pacientes COVID-19 internados en piso (aproximadamente 2 sema-
nas)!!, debido a reacciones adversas al tratamiento anti-TB y, en los casos de VIH/sida, a la iniciacién
del TARV. Los 2 pacientes fallecidos presentaban un estado clinico previo comprometido y, mas que la
TB, la infeccién por SARS-CoV-2 se consider6 como el desencadenante de su fallecimiento. De todos
modos, la mortalidad de 8.7% result6 3-4 veces superior a la de la COVID-19 en Argentinal.

Como conclusion y ante el hallazgo de una importante incidencia de TB no diagnosticada en la po-
blacién estudiada, podemos compartir el temor internacional'®>!?® de una reemergencia post-pandémica
de la TB asociada al incremento de la pobreza y las dificultades para acceder a un sistema de salud
jaqueado por la COVID-19, sumado a la reduccién de la movilidad poblacional relacionada con las me-
didas de aislamiento y cuarentena.
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