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INTRODUCCION

Con el descubrimiento de la rifampicina (R) surgi6 el tratamiento acortado moderno de
la tuberculosis (TB), el que incluye ademas el uso de drogas de primera linea de
reconocida potencia: Isoniacida (H), Pirazinamida (Z) y Ethambutol (E) o
estreptomicina (S). La tasa de recaida al tratamiento de la TB es uno de los
indicadores de evaluacion de la eficacia de un esquema de tratamiento, siendo los
otros la tasa de eficacia (curados/[curados + fracasos]), la proporcién de fracasos y la
curva de conversidon bacteriolégica. Las investigaciones operacionales 'y
epidemioldgicas en tuberculosis se basan en los casos de TB pulmonar (TBP) con
baciloscopia positiva (TBP-FP), por ser casos demostrados objetivamente y ser los
mas importantes desde el punto de vista epidemiolégico y de salud publica.
Usualmente los programas de tuberculosis solo reportan las tasas de eficacia y la
proporcion de fracasos entre pacientes con TBP-FP. Se ha mencionado que en el
curso de un programa de control exitoso ademas de la disminucién de la incidencia
anual también declina la tasa de recaida y la proporcion de pacientes antes tratados.*
Asimismo, el reporte de las tasas de recaida (realmente una proporcién antes que una
verdadera tasa) permite medir la eficacia de un esquema de tratamiento,
especialmente su actividad esterilizante.?

En Peru se aplica desde hace 10 afos el esquema de tratamiento para casos nuevos
con tuberculosis pulmonar frotis positivo (TBP-FP) denominado “esquema uno”
consistente en una terapia de seis-meses/dos-fases/cuatro-drogas (2RHZE/4(RH),).
Dicho esquema ha mostrado ser eficaz en el tratamiento de casos nuevos sin factores
de riesgo para tuberculosis multiresistente (TBMDR). No obstante, su eficacia se ha
medido Unicamente a través de dos indicadores: la relacibn cominmente conocida
como “tasa de eficacia” y la proporcion de fracasos. Sin embargo, otro indicador
importante de eficacia es la denominada tasa de recaidas.

Debido a que en Peru se desconoce la proporcion de recaida del esquema UNO el
mas utilizado y aplicado a los pacientes con TB pulmonar frotis positivo que han
recibido tratamiento como casos nuevos, decidimos determinar la proporcion de
recaidas de dicho esquema y los factores de riesgo asociados. Como grupo basal para
comparacion se escogié el afio 1996. La razén es que hasta 1995, inclusive, Perl
utilizaba un “esquema Unico” (actualmente denominado esquema UNO) para casos
nuevos, recaidas y abandonos de tratamiento. A partir de 1996 se utilizaron esquemas
diferenciados de tratamiento. Para conocer la tendencia en la tasa de recaidas se

escogieron los afios 1998 y 1999.



El presente es un informe de dicho estudio de prevalencia de recaida en pacientes con
TBP-FP que recibieron esquema UNO en el programa de TB de la Direccion de Salud
(DISA) Lima Ciudad durante el periodo 1996-1998-1999, mediante muestreo

sistematico estratificado.

MATERIAL Y METODO

Area de Estudio.- Direccién de Salud V Lima Ciudad (DISA LC) , constituida por 22
Centros de Salud, 06 hospitales, y cuatro Institutos. Poblacion: 1'381,770 hab. (afio
2003), comprende 13 distritos: Lima Cercado, La Victoria, Brefia, San Luis, Jesus
Maria, Lince, Pueblo Libre, Magdalena, Miraflores, San Miguel, San Isidro, Surquillo y
San Borja. La informacién epidemiolégica disponible en la DISA Lima Ciudad se

muestra en el cuadro 1.

Lima Ciudad es una de las regiones de salud (actualmente denominadas Direcciones)
con mas elevada incidencia y morbilidad por TB. La informacion epidemiolégica
correspondiente se muestra en el cuadro 1.

Cuadro N° 01 Tasas de Incidencia Anual de TB general y de TBP-FP y Morbilidad
anual por TB. DISA V Lima Ciudad 1998-2004

TASAS ANUALES 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004
Incidencia anual TB (total) 133.5 108.3 101.9 133.8 1153 104.1 95.1

Incidencia anual de TBP-FP 190.7 168.8 169.2 158.9 192.3 182.0 156.0
Morbilidad TB (total) 234.4 210.1 204.3 265.0 234.6 215.2 184.8

Fuente: exPCT-Lima Ciudad. Nota: en rojo figuran las tasas estimadas del 2004.

Tipo de estudio.- El estudio tuvo dos etapas:

1) El primero es un estudio descriptivo de prevalencia para determinar la
proporcion de recaidas a dos afos post tratamiento, entre pacientes nunca
antes tratados (nuevos), con TBP-FP, que recibieron esquema de tratamiento
UNO 2RHZE/4(RH)2 en el programa de control de TB (PCT) de la DISA Lima
Ciudad durante el periodo Enero_1996-Junio_1999 y que egresaron como
curados, segun registros del programa de TB.

2) El segundo es un estudio retrospectivo, observacional, analitico, de casos y
controles, para identificar factores de riesgo asociados a recaida, comparando
dos grupos: aquellos que curaron y no presentaron recaida vs. aquellos que
habiendo terminado como curados en el primer tratamiento, tiempo después

presentaron recaida de tipo TBP-FP, es decir confirmada bacteriologicamente.




Se hizo un muestreo sistemético simple por periodo (1996/ler. semestre, 1998/2°
semestre y 1999/1er. semestre), luego dicha muestra fue distribuida entre los
establecimiento de salud de la DISA, proporcional a su contribucién anual al nimero
de casos totales de TBP-FP para cada periodo. Cuando fue posible se accedié a los
registros de cada paciente seleccionado (historia clinica, tarjetas de tratamiento, libro
de registro de seguimiento de tratamiento, Baciloscopia y prueba de sensibilidad, si
estuviera disponible). En muchos casos, se tuvo que recurrir a sustitucion sistematica
del ex paciente inicialmente programado, debido a que habia fallecido o habia migrado
0 habia sido extraviada la historia clinica y/o la tarjeta de tratamiento o estas habian
sido destruidas o a multiples visitas frustras (se les aconsej6 al personal entrevistador
un maximo intento de dos visitas domiciliarias antes de cambiar de ex paciente a
entrevistar, sin embargo algunos técnicos superaron el nimero de intentos hasta antes
de cambiarlos). En el caso especifico del CCSS El Porvenir las historias y tarjetas
correspondientes a 1996 y 1998 habian sido desechadas (informacion del personal de
salud del PCT), por lo que hubo de recurrirse a los planillones de registro y
seguimiento de pacientes en tratamiento, o sustituir el periodo programado por el
inmediato siguiente. Las razones esgrimidas por los hospitales y CCSS para no haber

realizado entrevistas, algunas totalmente entendibles, son analizadas en otro parrafo.

En el cuadro 2 se muestra un resumen del niumero de entrevistas previstas para
establecer la tasa de recaidas al esquema UNO y numero de entrevistas previstas
para establecer los factores de riesgo para recaidas (los que recibieron esquema DOS

durante los periodos escogidos).

Cuadro2: Resumen de muestreo sistematico previsto,
agrupado por establecimiento de salud, segin esquema
recibido, para determinacién de tasa de recaida. DISA Lima
Ciudad. Periodo 1996/1, 1998/2 y 1999/1.

Tipo de esquema: TOTAL Esq. | TOTAL Esq. Il

TOTAL 528 70

La técnica utilizada consistié en entrevista personal domiciliaria mediante cuestionario

estandarizado y la revision de registros oficiales de los establecimientos de salud.



MUESTREO Y TAMANO DE MUESTRA.- Se consideran dos procesos

complementarios:

1. Muestreo y tamafio de muestra para detectar tasa de recaidas.

a. La poblacién esta constituida por el total de casos con TBP-FP que ingresaron

como nuevos al tratamiento y que egresaron de alta como curados. Se realizé
en ellos un muestreo sistematico para cada uno de dos periodos: Enero-
Junio1996 y Junio1998-Junio1999.
La muestra que corresponde a cada periodo fue distribuida proporcionalmente
entre cada establecimiento de salud de la red MINSA de la DISA Lima Ciudad,
segun el nimero de casos que fue notificado para dicho periodo, utilizando
como base el libro de registro de tratamientos de los PCT de cada
establecimiento, el que corresponde a un area geografica-epidemiolégica de
influencia, similar a la definicion de cluster utilizada por el Instituto Nacional de
Salud (INS) y el PNCT para los estudios nacionales de resistencia a drogas
antituberculosis, asi como a lo recomendado también por OMS °:

b. Se calcul6 el tamafio de muestra requerido para detectar una tasa de recaida
de 3%, utilizando STATCALC (EPINFO 5.1) para célculo de tamafio de
muestra para estudios poblacionales no pareados:

1. Tamafio de la poblacion (pacientes con esquema uno en el periodo

estudiado: 3 semestres escogidos): 2,238;

2. Frecuencia esperada (de recaidas): 3%;

3. Peor valor aceptable (de recaidas): 5%, con un nivel de confianza de 95%.
Teniendo en cuenta que el PCT de Perl es considerado como programa
modelo para América Latina y uno de los programas mas eficientes en opinion
del Programa Global de TB de la O.M.S., deberiamos esperar que la tasa de
recaidas en Peru se encuentre en el limite inferior aceptable, por lo que
escogimos arbitrariamente 3% como valor o frecuencia esperada de recaida®*”
(Ver anexos 1 y 2). Escogimos 5% como peor valor aceptable. Por tanto la
muestra es de 443 casos (210 para Ene-Jun.96; 233 para Ene98-Jun99). Se
considera un arbitrario factor de pérdida de casos de 20% (88 pacientes mas),
con un total de 531 pacientes, redondedndose la cifra final a 530 pacientes
(252 y 278, respectivamente). La muestra se distribuyd proporcionalmente para

cada establecimiento de salud.



c. Los 530 ex pacientes seleccionados fueron programados para ser
entrevistados en su respectivo domicilio.
2. Muestreo y tamafio de muestra para estudiar factores de riesgo asociadas a

recaida.

La poblacién de casos estuvo constituida por el total de recaidas al esquema uno,

reportadas en el PCT de la DISA LC durante los periodos estudiados.

La muestra fue obtenida mediante muestreo sistematico estratificado utilizando los
registros de control de tratamiento del PCT de la DISA y los ex pacientes
seleccionados fueron distribuidos proporcionalmente para cada establecimiento de
salud de la DISA, segun su aporte al numero de casos de casos de recaida
notificados dichos afios. Los controles se obtuvieron de la muestra de pacientes
nuevos seleccionados para el estudio de prevalencia de recaidas y que no
recayeron, habiendo sido entrevistados en la primera fase. El tamafio de muestra
se calculé mediante STATCALC (EPINFO 5.1) para estudios caso-control en base
a una tasa de TB multirresistente de 15% para las recaidas y de 2.5% para los
casos nuevos que no recayeron®:

= Nivel de confianza: 95%;

= Poder: 80%;

= Relacién casos/controles = 1:2,

= Frecuencia esperada de exposicion en no enfermos (no recaida): 2.5%,
= Proporcion de exposicion en enfermos (recaidas): 15%,

Nota: No enfermos: son los ex pacientes que cuando fueron Nuevos al
tratamiento recibieron esquema UNO de tratamiento, curaron y no
volvieron a recaer.

Enfermos: son los ex pacientes que cuando fueron Nuevos al tratamiento
recibieron esquema UNO de tratamiento, curaron y posteriormente
recayeron (recaidas).

Segun el calculo se requiri6 130 No enfermos (Curados/No recaidas) y 65
Enfermos (curados que luego recaen), total: 195; considerando un factor de
pérdida de 20%, requiriéndose 234 pacientes (156 curados/no-recaidas y 78
recaidas).

Casos y controles fueron pareados por: grupo de edad (+/- 5 afios), periodo de
estudio y establecimiento de salud. Debido a que el PCT de los establecimientos
de salud de Peru no solicita sisteméaticamente prueba para deteccion de VIH/SIDA
y siendo esta una notificacion pasiva en dichos programas, no se pudo parear

segun condicién VIH. Pero se rescato dicha informacién cuando estuvo disponible.



Se escogidé de manera consecutiva, empezando por el primer paciente nuevo
curado (control) o recaida (caso) con TBP-FP, que figuraba en el libro de registro
de tratamientos del PCT local, correspondiente al inicio del periodo de estudio,
siguiendo a continuacién el caso que le correspondia segun cadencia de casos
determinado previamente para cada establecimiento.

Los controles se obtuvieron de las entrevistas ya realizadas en la primera fase del
estudio. Los casos (recaidas) se obtuvieron de dos fuentes: de los casos de
recaida que se detectaron en la primera fase del estudio (se calculd 3%: 16
recaidas). Debido a que este nimero de recaidas es insuficiente para explorar
factores de riesgo y requiriéndose otras 64 recaidas, redondeandose a 70, estos
se obtuvieron de entrevistas a ex pacientes que durante los periodos estudiados
fueron notificados por el PCT como RECAIDAS del esquema uno (verificado por
historia clinica o por tarjeta de tratamiento) en las cohortes de tratamiento del
esquema II: asi, en la cohorte de 1996 (Enero-Setiembre) se registraron 395
recaidas (50.8%), 182 en la cohorte del segundo semestre de 1998 (23.4%) y 200
en la cohorte del primer semestre de 1999 (25.7%), por lo que se obtendrian 36,
16 y 18 pacientes de cada cohorte de recaidas, respectivamente.

El nimero de casos que correspondia a cada establecimiento se obtuvo segun la
proporcion de casos notificados como recaida que habia aportado cada
establecimiento para cada periodo estudiado. En cada establecimiento a su vez,
se aleatorizé dividiendo el ndimero total de casos de recaida que tuvo el
establecimiento para dicho periodo entre el nimero de casos que le correspondia
entrevistar. Esto estableceria la cadencia con que se escogerian los casos,
empezando por el primer caso registrado como recaida TBP-FP en dicho

establecimiento y que hubiese recibido esquema uno en su primer episodio.

Luego de seleccionada la muestra, se elabord un registro con los nombres de los
pacientes (ex-pacientes) a ser entrevistados in situ (domicilio) mediante un
cuestionario estructurado de preguntas cerradas, se revisé su historia clinica
cuando estuvo disponible y se recolecté las radiografias de térax, cuando estas
estaban disponibles. La informacion obtenida en los formularios fue vaciada en
una base de datos electrénica (SPSS 10.0). Se obtuvo frecuencias absolutas y
relativas, promedios, desviaciones estandar, intervalos de confianza, X? cuadrado
(M-H) para comparar variables categoricas entre casos y controles, t de Students

para comparar variables cuantitativas entre casos y controles y test exacto de



Fisher (dos colas) en caso de muestras menores de 5. Se considerd

estadisticamente significativo un valor p<0.05.

Después del analisis bivariado entre casos y controles se realizé un analisis
multivariado usando regresién logistica con la finalidad de controlar confusores. Se

comparo entre casos y controles los siguientes factores de riesgo de recaida:

1) edad, 2) sexo, 3) extension de la enfermedad (severidad al inicio del
tratamiento, en caso de disponer de placas radiograficas previas), 4) presencia de
cavidad, 5) cavidad >4 cm, 6) nimero total de cavidades, 6) irregularidad al
tratamiento, 7) condicion VIH/SIDA, 8) hospitalizacién previa, 10) periodo de
estudio, 11) contacto de caso indice TB con antecedentes de: a.- TBMDR, b.-
fallecido, c.- multitratado (mas de dos tratamientos previos), d.- tratamiento de 12
meses 0 Mas, e.- recaida, f.- usuario de drogas ilegales (UDI), g.- antecedentes de
internamiento en penal o en albergue para UDIs.

En conclusion se programaron 530 casos nuevos curados y 70 recaidas, haciendo un

total de 600 entrevistados, siendo realizadas todas las entrevistas en un mismo

periodo.

Criterios de Inclusién: Pacientes nuevos al tratamiento que recibieron esquema uno
2RHZE/4(RH)2 durante el periodo Enero1996-Junio1999 en el programa de control de
tuberculosis (PCT) de la Direccion de Salud Lima Ciudad (DISA LC) y que curaron con
baciloscopia negativa BK(-) al final del tratamiento.

Criterios de Exclusion: pacientes nuevos con otra forma de presentacion clinica o
con frotis negativo o aquellos excluidos en la cohorte o0 que recibieron otro esquema
de tratamiento o que no pudieron ser ubicados o entrevistados.

Aspectos éticos.

Se disefi®6 un modelo de consentimiento informado, aprobado por el Comité de
Bioética en Investigacion del Hospital Dos de Mayo, el cual tiene certificacion
internacional. No siendo un estudio experimental, no se consideré que el estudio
pueda poner en riesgo la salud ni la vida de los pacientes. Dado que no se publicaria
la identificacién individual de los pacientes considerados en el estudio, no se perjudicé
la privacidad de los mismos. Ambas informaciones, la tasa de recaida a dos afios post
tratamiento y los factores asociados a recaida, son aparentemente escasas en el Perq,
por tanto han de servir desde el punto de vista de salud publica, para conocer un
indicador de la eficacia del tratamiento que ofrece el programa a pacientes nuevos al

tratamiento.



Servira ademas para tener un perfil anticipado del paciente con riesgo de recaer para
planear intervenciones oportunas (no forma parte del presente trabajo) para evitar o
disminuir el riesgo de ocurrencia de un segundo episodio de tuberculosis. Durante la
visita, en retribucibn a su colaboracion voluntaria se aproveché de la entrevista
domiciliaria para realizar una charla educativa en salud y reforzar los conocimientos y
precauciones a tener en cuenta sobre la tuberculosis. Asimismo, aquellos participantes
gque eran sintomaticos respiratorios se beneficiaron con un examen de esputo gratuito

obtenido en el mismo domicilio.

RESULTADOS

Para obtener el objetivo TASA DE RECAIDAS se program6 un tamafio de muestra de
530 pacientes. Se obtuvo 298 fichas, de las cuales se excluyeron dos por no ser de
casos huevos que recibieron esquema UNO. De manera que se obtuvo 296
entrevistas validas (56.4% de cobertura de meta), siendo mayor para el periodo mas

préximo (78.3%). Ver cuadro 3.

Cuadro 3. Entrevistas obtenidas segin meta y periodo para obtener tasa de recaidas.
Pacientes nuevos al tratamiento que recibieron esquema UNO. DISA Lima Ciudad. 1996-1998-
1999.

1996 1998 1999 TOTAL
N° entrevistas obtenidas 126 89"’ 105 320
Previsto 252 144 134 530
Cobertura (%) 50.0 61.8 78.35 60.37

Nota: San Cosme entregd un caso Nuevo del afio 1998 que al sexto mes presenté BK+ . Debido a que
puede ser un fracaso no se le consideré en el presente informe. En total Sn. Cosme ha entregado 36
fichas, de las cuales una es no valida. Por ello solo figura 89.

LIMITACIONES

En el cuadro 4 se muestra las razones esgrimidas para no haber entregado las
entrevistas programadas por cada CCSS o hospital. El proyecto se resintié por la
escasa colaboracion de la gestion anterior de coordinacién del PCT de la DISA y el
cambio de mando en la coordinacion del PCT/DISA en plena ejecucion del estudio.
Estos son argumentos relacionados con la gestion del grupo de investigadores. Pero
hay razones mas importantes relacionadas con el trabajo de campo, expuesto por el
personal de salud, siendo el mas importante la situacion de violencia urbana y peligro

de la integridad fisica y del honor que ha tenido que afrontar el personal de salud.



Este argumento coincide con los antecedentes conocidos de las zonas que cubren
dichos CCSS y hospitales.

Cuadro 4. Razones para no haber entregado las entrevistas previstas, segun version del
personal técnico.

Total Esq.| Hospitales que Violencia Problemas Migra. Falleci
yll aportaron urbana con registros dos
previstas
TOTAL CCSSy 598 Ninguno 13 11 14 12

Hospitales

El personal capacitado para realizar las entrevistas domiciliarias a los ex pacientes
informa de varias causas para la baja cobertura de entrevistas para el grupo de ex -
pacientes de 1996:

1. Una proporcién no determinada de registros han sido “depurados”, incluyendo
historias clinicas, es decir ya no estdn disponibles en el establecimiento
(algunas fueron destruidas, por ejemplo, por fallecimiento del paciente, otras
fueron enviadas al CERN (Comité de Evaluacion de Retratamientos TBMDR,
Nacional) para su ingreso a retratamiento para TBMDR y no retornaron al
establecimiento.

Una proporcién de pacientes escogidos habian fallecido.
Una proporcién habia dado direccion falsa.

Una pequefia proporcién de ex pacientes no acept6 ser entrevistados.

a &~ N

Otra proporcién no fue localizada por trabajar ellos hasta horas de la noche,

incluyendo domingos.

Las dos técnicas del hospital Dos de Mayo informaron por ejemplo haber sido objeto
de intento de robo y de agresion fisica. Similar fue la version de la técnica del CCSS
San Cosme y la de El Pino, ambas zonas conocidas por su extrema incidencia y
morbilidad de TB y TBMDR.

Por otro lado se debe mencionar que la metodologia o procedimientos para acceder a
las copias de los registros no ha sido el mas adecuado para la confiabilidad de la
informacion. El investigador principal habia planteado acudir a cada CCSS para revisar
los registros de los Libros de Tratamiento, identificar a los ex pacientes participantes,
solicitar in situ las historias clinicas y tarjetas de tratamiento e inmediatamente
fotocopiarlos, junto con los exdmenes de laboratorio e informe de radiografias y
devolverlos al CCSS respectivamente el mismo dia. Sin embargo el procedimiento

normado por la DISA difiere de esta mecénica.
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Consiste en licitar el servicio de fotocopiado, el que estaria a cargo de una proveedora
obviamente no entrenada en estos temas pero que tedricamente aceptaria cumplir con
las especificaciones del investigador y de la enfermera supervisora-coordinadora.
Teoricamente este proceso de fotocopiado se concentraria en la DISA. Sin embargo,
se nos inform6 que la DISA no proporcionaba ambiente para dedicar a esta actividad,
por lo que la proveedora llevd las historias clinicas a su establecimiento comercial
ubicado en el cono norte, fuera de la jurisdiccibn de la DISA, procesando el
fotocopiado en horario nocturno irregular, en un ambiente totalmente inapropiado
(pasadizo publico de transito de personas, con riesgo de pérdida de documentacion
médico legal, sin la presencia de nuestro personal). Debido al riesgo fisico para la
enfermera, a la falta de comodidad para supervisar el fotocopiado y la improvisacion
del horario, pero sobre todo al riesgo de deterioro o pérdida de documentos médico
legales es que el investigador principal determind suspender la presencia de dicho

personal durante el procedimiento.

En el cuadro 5 se muestra en detalle para cada afio y cada CCSS el nimero de
entrevistas previstas y las realizadas. Respecto a la tasa de cobertura lograda por los
CCSS se logré 77% y 55% para casos nuevos y recaidas, respectivamente.

Cuadro 5. Entrevistas realizadas por los CCSS.. DISA Lima Ciudad, 1996-1998-1999. Se
incluyen Unicamente los CCSS que han entregado entrevistas.

1996 1998 1999 Total Previsto

CCSS N R N R N R N R N R

San Cosme 19 0 13 0 1 0 33 2 36 4
El Pino 2 0 9 1 4 4 15 5 37 6
San Luis 9 3 5 0 3 3 17 0 21 2
Brena 5 0 9 0 4 0 18 6 16 2
El Porvenir 0 0 2 0 42 4 44 0 47 6
Juan Pérez Carranza 18 0 14 0 12 0 44 4 48 7
Lince 1 0 0 0 3 0 4 0 15 3
Max Arias schereiber 9 0 4 0 3 0 16 0 28 3
Mirones 8 0 4 0 5 0 17 0 16 3
Mirones bajo 12 1 7 1 5 1 24 0 27 4
San Isidro 2 0 1 0 1 0 4 3 4 1
San Miguel 13 2 8 2 7 1 28 0 28 5
Villa Victoria Porvenir 2 0 0 0 1 1 3 5 15 2
Villa Maria del Perpetuo 11 2 4 0 4 0 19 1 19 2
San Sebastian 11 2 6 2 7 1 24 2 25 5
Jesus Maria 4 2 3 0 3 0 10 5 0 1
TOTAL | 116 12 | 76 6 |104 | 15 | 296 | 31 | 382 56

PREVISTO | 252 | 36 | 114 | 16 | 134 | 18 | 530 | 70 | 382 56
COBERTURA % | 41 33 | 53 | 31| 78 | 83 | 56 | 44 | 77 55

N: nuevos al tratamiento (sirven para establecer tasa de recaida).
R: casos de recaida al tratamiento, notificados durante los periodos estudiados (sirven para establecer
factores de riesgo).
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Las tasas de recaida post tratamiento con esquema UNO obtenidas se muestran en el
cuadro 6. Obsérvese que la tasa de recaidas se incrementa cada afio y que en 1999
esta alcanza a casi 4% (recaida a dos afios post tratamiento) y que a los siete afos
post tratamiento con esquema UNO la tasa de recaidas llegaria a 13.3% (segun linea
de tendencia, Excel 2002).

Cuadro 6. Tasa de recaida al esquema UNO, segun afio. DISA Lima Ciudad 1996-1998-1999.

1996 1998 1999 TOTAL

N° de entrevistados 126 89 105 320
N° de recaidas 5 8 8 21

% de recaidas 3.96 8.98 7.62 6.56
% promedio anual de recaida * 0.56 1.79 1.905 1.23
Tiempo de seguimiento (en afios) 7 5 4 5.3

Tasa de recaida a 2 afios” 1.13 3.58 3.81 2.47
Tasa de recaida a 7 afios ” 3.96 12.53 13.33 8.61

a: Se obtiene dividiendo el porcentaje de recaida obtenido entre el nimero de afios de seguimiento.

B: se obtiene multiplicando el promedio anual de recaida por el nimero de afios a proyectar para cada tasa de recaida
207).

El grafico 1 muestra la evolucion de la tasa de recaida a dos afios post tratamiento con

esquema UNO.

Gréfico 1. Proporcién de recaida a
dos afios post tratamiento de casos
nuevos de TBP-FP con esquema
UNO, segun afio de primer
tratamiento recibido. DISA V Lima

>
<9( 4 3,81 Ciudad, 1996 a 1999.
9 3 3,58
[
3
2 21

1 4 1,13

0 T T 1

1996 1998 1999
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Gréfico 2. Linea de tendencia de la
proporcién de recaida a dos afos
post tratamiento de casos nuevos de
TBP-FP con esquema UNO, segln
afio de primer tratamiento recibido.
DISA V Lima Ciudad, 1996 a 1999.

Gréfico 3. Proporcién de recaida a
siete afios post tratamiento de casos
nuevos de TBP-FP con esquema
UNO, segin afio del primer
tratamiento recibido. DISA V Lima
Ciudad, 1996 a 1999.

Gréfico 4. Linea de tendencia de la
proporcién de recaida a siete afos
post tratamiento de casos nuevos de
TBP-FP con esquema UNO, segln
afio del primer tratamiento recibido.
DISA V Lima Ciudad, 1996 a 1999.
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El gréfico 2 muestra la linea de tendencia de la tasa de recaidas al esquema UNO a
dos afios post tratamiento (utilizando Excel 2002), hasta el afio 2005, observandose
una baja tasa de recaida en 1996 y que esta se triplica en 1998, aun cuando no es
estadisticamente significativo (OR=2.39; 1C95%:0.68-8.76, p=0.128, X2=2.31; Epinfo
2000) ni tampoco hay diferencia significativa respecto a 1999, comparado con 1996
(OR=2.0;1C95%:0.57-7.28; p=0.230;X2=1.44; Epinfo2000). Segun dicha linea de
tendencia la tasa de recaida a dos afios post tratamiento con esquema UNO llegaria

supuestamente a casi 7% en el afio 2004.

En el grafico 3 se muestra la tasa de recaida a siete afios post tratamiento con
esquema UNO. Segun esta, la tasa de recaidas entre aquellos que iniciaron
tratamiento en 1999 llegaria a 13% y este fendmeno se manifestaria hasta el afio
2006, inclusive.

Asimismo, debido a que se logré entrevistar a ex pacientes correspondientes a 1996 y
1998, fue posible establecer la tasa de recaida a 7 y 5 afios, respectivamente. El
grafico 4 muestra la linea de tendencia de la tasa de recaida a 7 afios post tratamiento
con esquema UNO (utilizando Excel para Windows XL), proyectada hasta los
pacientes que ingresan a tratamiento el afio 2005, observdndose que supuestamente
entre aquellos que reciban esquema UNO entre los afios 2000 y 2005, la tasa de
recaidas a 7 afios estaré entre 15y 25%. Segun este calculo, un 25% de los pacientes
gue recibieron el esquema UNO en el afio 2004 recaerian dentro de los siete afios
siguientes.

Debido a que un unico CCSS estaba incrementando la tasa de recaidas en 1996 y en
1998 de manera desproporcionada (CCSS JPC), decidimos presentar un cuadro
excluyendo dicho CCSS para los tres periodos. Las tasas de recaidas asi obtenidas se
muestran en el cuadro 7. La tendencia a incrementarse la proporcion de recaidas,
tanto a dos afios como a siete afios post tratamiento se mantiene. El cuadro 7 muestra
gque existe una diferencia estadisticamente significativa entre la tasa de recaidas a dos
afios ocurrida en 1998 (OR=7.64;1C95%.0.84-176.61; p=0.043; Fisher exact test;
Epinfo2000) y en 1999 (OR=7.38; 1C95%=0.86-165.74; p=0.050; Fisher exact test;
Epinfo2000) respecto al basal de 1996.
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Cuadro 7. Tasa de recaida del esquema uno, excluyendo un CCSS atipico. DISA Lima Ciudad.
Periodo 1996-1998-1999.

1996 1998 1999 TOTAL
N° de entrevistados 108 75 93 252
N° de recaidas 1 5 6 12
% de recaidas 0.92 6.66 6.45 4,76
% promedio anual de recaida * 0.131 1.332 1.612 0.898
Tiempo de seguimiento (en afios) 7 5 4 5.3
Tasa de recaida a 2 afios ° 0.26 2.66 3.22 1.79
Tasa de recaida a 7 afios ° 0.92 9.324 11.28 6.28

a: Se obtiene dividiendo el porcentaje de recaida obtenido entre el nimero de afios de seguimiento.
b: se obtiene multiplicando el promedio anual de recaida por el nimero de afios a proyectar para cada tasa de recaida
(207).

Los gréficos 5 y 6 muestran la evolucion de la tasa de recaidas cuando se excluye
dicho CCSS vy la linea de tendencia de la recaida a dos afos post tratamiento, de

manera que se esperaria que entre aquellos que recibieron esquema UNO por primera

vez entre el afio 2000 y 2004 la tasa de recaida a dos afios estaria entre 4% y 6%.

Gréfico 6. Tendencia de la Tasa de recaida a dos
Grafico 5. Tasa de recaida a dos afios post afios post tratamiento de TBP-FP Nuevos con
tratamiento, en pacientes que recibieron esquema esquema UNO segun afio excluyendo un CCSS
UNO en el primer episodio de TBP-FP. DISA Lima atipico. Periodo 1996-1998-1999.
Ciudad, excluyendo un CCSS atipico. Periodo 1996-

1998-1999.
35 7
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SEGUNDA PARTE

Se realizaron 435 entrevistas. Se elimind un caso R por ser recaida del 2002, VIH+
(CCSS El Porvenir). Otro caso nuevo de El Porvenir fue eliminado por no tener afio de
ingreso al primer tratamiento ni esquema recibido. Asimismo se eliminaron ocho
casos, cuatro por corresponder a pacientes que recibieron su primer tratamiento en
1990 o antes y otros cuatro por haberlo recibido a partir del 2001. Se eliminé otro por
no responder o0 no haberse consignado si volvié a recibir tratamiento anti TB después

del primer egreso.

Cuadro 8. Nimero de Casos (recaidas) y Controles (nuevos al tratamiento) ingresados al
andlisis de factores asociados a recaidas (basados en la pregunta: ¢Después de terminar su
primer tratamiento en el programa de TB, volvié a recibir tratamiento para Tuberculosis?).

. , Porcentaje Porcentaje
Frecuencia Porcentaje i

valido acumulado

Validos No (Nuevo) 332 76,3 78,3 78,3

Si (Recaida) 92 21,1 21,7 100,0

Total 424 97,5 100,0
Perdidos No respondié 11 25
Total 435 100,0

En cuanto a la edad y sexo de los entrevistados, los detalles se muestran en el cuadro
9. Los casos de recaida tuvieron su primer episodio a mayor edad que los controles. El
58.6% de los entrevistados era varon y el 41.3% mujer. Sin embargo no hubo

diferencia significativa en cuanto a sexo.

Cuadro 9.- Edad al momento de ingresar al primer tratamiento anti TB, segun antecedentes de
tratamiento previo y segin sexo. Periodo 1996-1999 (Validos = 363; perdidos = 64).

ANTECEDENTE | SEXO N% MEDIA | D.S MIN MAX RANGO

RECAIDAS MASCULINO | 40 34.15 15.82 10 76 66
FEMENINO | 25 31.56 17.07 11 70 59
TOTAL 65 33.15 16.23 10 76 66
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El cuadro 10 muestra el peso promedio de los casos y controles al momento de
ingresar al primer tratamiento anti TB. No se observa diferencia importante entre

ambos grupos en comparacion (p=0.598).

Cuadro 10.- Peso al momento de recibir el primer tratamiento anti TB, seguin antecedente de
tratamiento y sexo ((basados en la pregunta: ¢ Despues de terminar su primer tratamiento en el
programa de TB, volvio a recibir tratamiento para Tuberculosis?).

ANTECEDE. DE N Media D.S. Min. Max. Rango

TRATAMIENTO

NUEVO Mascul. 166 56.35 11.13 16.0 97.6 81.6
Femen. 115 49.91 8.91 17.0 79.0 62.0
TOTAL 281 53.71 10.75 16.0 97.6 81.6

RECAIDA Mascul. 32 55.80 9.60 42.0 82.0 40.0
Femen. 23 48.50 11.23 24.0 80.0 56.0
TOTAL 55 52.75 10.84 24.0 82.0 58.0

TOTAL? 336 53.56 10.75 16.0 97.6 81.6

a: Se considera en este total, los registros donde figura el sexo y edad del entrevistado.

El cuadro 11 muestra el afio en que iniciaron tratamiento anti TB por primera vez los
ex pacientes de la muestra estudiada. Cincuentaiuno ex pacientes fueron excluidos
por no tener informacién o por haber recibido tratamiento el afio 1990 o antes o, por el
contrario, el afio 2001 o después. Se observa que los casos y controles que ingresaron
a analisis recibieron su primer tratamiento en la década de los afios 1990, recibiendo

la gran mayoria de ellos el esquema UNO, vigente desde entonces.

Cuadro 11.- Afio de inicio de primer tratamiento anti TB en enfermos entrevistados. DISA Lima
Ciudad.

Sin 1991-

informacién | 1995 1996 | 1997 | 1998 | 1999 | 2000 | TOTAL

Nuevos 25 0 119 1 78 106 0 304
Recaidas 18 1 19 1 21 21 2 65
TOTAL 43 1 138 2 99 127 2 369

El grado de instruccion de los encuestados se muestra en el grafico 7, el cual no

considera aquellos casos donde no hubo informacion o no respondié (72 casos).
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El 17.9% de los entrevistados solo alcanzé la primaria completa 0 menos que ese

grado y otro 20.9% tenia grado superior.

Gréfico 7. Grado de instruccién de los entrevistados para factores asociados a recaida TBP-FP.

33.3
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Analfab=analfabeto; P= primaria; S= secundaria; Incompl= incompleta; Compl= completa; Super= superior.

El grafico 8 muestra el estado civil de los entrevistados para el estudio de factores

asociados a recaida TBP-FP, predominando los solteros.

Gréfico 8. Estado civil de la muestra entrevistada para el estudio de factores asociados a

recaida
TBP-
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Conviv: conviviente.

El cuadro 12 muestra el esquema de tratamiento que recibieron los entrevistados

durante su primer episodio de TBP.

Cuadro 12.- Esquema de tratamiento recibido la primera vez

ESQUEMA FRECUENCIA % % Valido
Esq. | 354 74,7 87,8
Otro esq. 49 10,3 12,2
Total 403 85 100
Perdidos 71 15

TOTAL 474 100

De aquellos que respondieron que recibieron otro esquema, 39 habian recibido

esquema Il y otros 10 no recordaban el esquema recibido. A la pregunta acerca de si

presentd 0 no reaccion adversa medicamentosa en la primera fase que motivo por lo

menos suspension de un medicamento, Unicamente 05 ex pacientes respondieron que
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si (1.3% del total de respuestas validas: 396). Un 95.9% de los entrevistados complet6

su primer tratamiento hasta el final (total de respuestas vélidas: 434). Un 22.1% de los

entrevistados (considerando Unicamente las respuestas validas: 462) volvié a recibir

tratamiento para TB después de terminar su primer tratamiento.

El numero de veces que recibieron tratamiento para TB se muestra en el grafico 9,

sobre un total de 471 respuestas vdlidas. EI 79% de aquellos con informacion

disponible recibieron una sola vez tratamiento anti TB. Un 11.7% de los entrevistados

habian estado hospitalizados antes de tener TB por primera vez (respuestas validas:

461).

Gréfico 9. Numero de veces que recibieron tratamiento anti TB en la muestra entrevistada para
el estudio de factores asociados a recaida de TBP-FP.

90 1 79
80 -
70
60 -
50 -
40
30
20
10 -

0 .

%

18,7

2,3

Uno

Tres o mas

El gréfico 10 muestra el antecedente de consumo de cerveza u otro licor previo al

primer episodio. Un 21.5% de ellos consumia cerveza o licor semanalmente.

Grafico 10. Consumo de cerveza u otro licor antes de enfermar de TB por primera vez
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Analisis bivariado

El cuadro 13 muestra el analisis bivariado para factores asociados a recaida por TBP-
FP. Algunos de ellos alcanzan significancia estadistica. Un 6.1% de las recaidas
tenian al menos un contacto que padecié de enfermedad TB al momento del primer
tratamiento vs. 3.1% en el caso de los que no recayeron (p=0.205). El tener primaria
incompleta incremento en siete veces la asociacion con recaida TB (p=0.023),
actuando la instruccién superior como factor protector. Tuvieron tendencia a estar
asociado a recaida TBP, pero sin alcanzar significancia: edad al momento de ingresar
al primer tratamiento, prolongacién de segunda fase del primer tratamiento recibido
(esquema UNO), RAM en el primer tratamiento TB con Esq. |, RAM en la 12. fase del
primer tratamiento TB con Esqg. |, RAM en la 12. fase del primer tratamiento TB con
Esg. | que motivd por lo menos suspensién de un medicamento, haber tenido
familiares que fallecieron de TB (independientemente del esquema de tratam. recibido
la primera vez), antecedente de Diabetes, antes de haber recibido el primer

tratamiento y tener habitacion dormitorio compartida con otras 2 personas 0 mas.

Cuadro 13.- Analisis bivariado para factores asociados a recaida de TBP-FP. 1996-1999.

RECIBIERON ESQUEMA UNO durante ler. Validos  OR (IC95%) p
Tratam.
1.44 (0.64-
Sexo 329 3.30) 0.225
Edad al momento de ingresar al primer tratamiento 317 0.073
Peso al momento de ingresar al primer tratamiento 334 0.598
BK resultado al final del segundo mes 321 2'78 $(:)L.)70- 0.100
BK resultado al final del cuarto mes 304 4g§ é%)o 0.277
BK resultado al final del sexto mes 304 Indefinido 0.010
Contac;tos censado al momento del primer 312 0.000
tratamiento
Contactos examinados al momento del primer 307 0343
tratamiento
Contacto examinado y con TB, en el primer 2.97 (0.39-
tratamiento del entrevistado (comparando mas de dos 298 ' . 0.201
X 17.64)
contactos con TB vs. ninguno)
Se _prplongo primera fase del primer tratamiento 323 Indefinido 0.010
recibido (esquema UNO)
Se prolongé segunda fase del primer tratamiento 317 0.00 (0.00- 0.098
recibido (esquema UNO) 1.88) )
Grado de instruccién (comparando primaria 7.02 (1.08-
) . 323 0.023
incompleta vs. superior) 57.21)
Estado civil 328 0.838
RAM en el primer tratamiento TB con Esq. | 311 411% (235;0 0.066
RAM en la 12, Fase del primer tratamiento TB con 399 3.48 (0.68- 0.096
Esq. | 15.92)
RAM en la 12. Fase del primer tratamiento TB con 9.13 (0.88-
o s 318 0.054
Esg. | gue motivo por lo menos suspension de un 94.89)
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medicamento

Tiene resultados de alguna Pba.de VIH/SIDA 320 1'82' 5(3(5)3.)67- 0.183
Resultado VIH (+) o reactivo en ler. Tx 41 0.00 0.171
Tiene resultados de Pba. de sensibilidad 323 5'8??2 goé)gg- 0.040
Tiene resultados de Pba. de sensibilidad 700 (1.71-
(independientemente del tipo de esquema recibido en 365 30 97') 0.003
el ler. tratam.) '
Falté algunas veces a su tratamiento durante el 34 41.9% entre las
primer tratamiento recaidas
Algunas veces tuvo que tomar medicinas del ler. 32 25% entre las
tratam. en casa recaidas
Algunas veces tuvo que tomar medicinas del 1er.
tratam. en casa (independientemente del tipo de 85 0.766
tratam. recibido la 1ra. vez)
Completo el 1er. tratam. hasta el final 298 O'Og ‘(1%')01' 0.002
. ' 0.00 (IC
Completd el ler. tratam. hasta el final (otro esquema) 41 invalido) 0.566
Antes de tener TB la primera vez, habia estado 319 1.17 (0.37- 0.788
hospitalizado alguna vez. 3.43) )
Hospltgllzauon alguna vez, después del primer 323 3.30 (1.02- 0.026
tratamiento 5.18)
Personas de su casa que hicieron TB después de 319 2.30 (0.59- 0.032
tratarse por 12. vez el entrevistado 2.98) '
Tomar otra medicacién para otras enfermedades 393 1.90 (0.69- 0.175
durante el primer tratamiento TB (esquema 1) 5.03) '
Tomar otra medicacion para otras enfermedades 43 0.008 (0.01- 0.012
durante el primer tratamiento TB (otro esquema) 0.71) '
En los ultimos 06 meses hacer consulta con médico a 3.25 (1.55-
i 318 0.007
causa de enfermedad bronquial 6.78)
Tener o haber tenido familiares que reciben o 1.68 (0.65-
recibieron tratam. para TB por 01 afio 0 mas de 310 ' 4 24') 0.226
duracién '
Haber tenido familiares que fallecieron de TB 314 1'543 (()2556' 0.320
Haber tenido familiares que fallecieron de TB 1.97 (0.97-
(independientemente del esquema de tratam. recibido 354 ' \ 0.061
la 12. Vez) 3.96)
Haber tenido familiar que recibe o recibié tratamiento 310 4.08 (1.71- 0.001
anti TB por 02 o mas veces 9.67) '
Haber tenido vecinos o amigos que recibieron 1.16 (0.53-
tratamiento anti TB antes que el entrevistado recibiera 314 ' | 0.709
X 2.55)
su primer tratam. en el PCT
Haber tenido Vecinos o amigos que recibieron
tratamiento anti TB antes que el entrevistado recibiera 39 10.0 (1.47- 0.008
su primer tratam. en el PCT (otro esquema aplicado al 79.41) ’
entrevistado) (N como factor de riesgo)
Vecinos 0 amigos que recibieron tratamiento anti TB 1.31 (0.49-
por 01 afio o mas de duracién, antes que el 315 ' 3 41') 0.627
entrevistado se tratara por 12. vez '
Vecinos o0 amigos o compafieros de trabajo que 1.20 (0.38-
fallecieron por TB antes que el entrevistado recibiera 311 ' 3 55') 0.785
Su primer tratam. '
Consumir cerveza u otro licor 04 o mas veces antes 1.54 (0.61-
de §nfermar por primera vez (comparado con ninguna 313 ' 3 91') 0.317
vez
1 a
Consumir tabaco antes de enfermar de TB la 12. vez 290 1.3§ (()%)59_ 0.454
Consumir tabaco después de curar la 12. vez 310 1.19 (0.48- 0.674
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Haber vivido en una comunidad terapéutica para
UDIs

Alguna vez haber consumido drogas, al menos una
vez.

Alguna vez estuvo privado de su libertad en un penal

Actualmente se atiende en un hospital

Alguna vez el médico le dijo que debia tomar sulfas
(BACTRIM por ejemplo) permanentemente

Se ha atendido alguna vez en el programa
PROCETSS

Antecedente de asma o bronquitis asmatiforme o
bronquitis alérgica o alergia bronquial o bronquitis
espasmaddica o principios de asma, antes de haber
recibido ler. tratam. (esq. 1)

Antecedente de bronquitis crénica, antes del ler.
tratam.

Antecedente de Diabetes, antes de haber recibido
ler. tratam.

Antecedente de Cirrosis hepdatica: ningin caso, antes
de haber recibido ler. tratam.

Antecedente de Insuficiencia renal, antes de haber
recibido ler. tratam.

Antecedente de consumidor de drogas ilegales, antes
de haber recibido ler. tratam.

Persona viviendo con VIH, antes del ler. tratam.

Solo para mujeres: embarazo post tratamiento TB

Habitacion dormitorio compartida con otras 2
personas 0 mas.

En los ultimos 12 m. previos ha tenido que dejar de
trabajar o estudiar completamente al menos 01 dia a
causa de molestias bronquiales o respiratorias
Algunas personas dependen econdémicamente del
entrevistado

Requirié hospitalizacién en algiun momento del primer
tratam.

Es un paciente con sospecha de TBMDR

Es un paciente con TBMDR comprobado

Es contacto de paciente en retratamiento antiguo
Tiene radiografia de térax al inicio del 1er. tratam.

Presencia de caverna en radiografia al inicio del 1er.
tratam.
Tiene radiografia de pulmones al final del 1er. tratam.

Presencia de caverna en radiografia al final del ler.
tratamiento

Radiografia al inicio del tratamiento mostrando
enfermedad pulmonar extensa (3/6 o0 mas campos
pulmonares)

Prueba de sensibilidad con resistencia a rifampicina
Prueba de sensibilidad con resistencia a isoniacida

313

312

313

309

297

309

329

329

329

329

328

329
329
129

290

292

288

284
329
329

329

235

140

219

135

126

329
329

2.89)
5.38 (1.45-
19.27)
2.38 (0.94-
5.88)
1.90 (0.41-
7.65)
3.53 (1.52-
8.16)
1.24 (0.27-
4.76)
2.51 (0.52-
10.54)

2.27 (0.91-
5.56)

4.67 (1.68-
12.74)
4.13 (0.80-
19.09)

N.A.

Indef.

1.30 (0.00-
6.43)
Indef.

0.70 (0.16-
2.87)

2.26 (0.89-
6.01)

2.04 (0.73-
5.50)

0.74 (0.32-
1.78)
3.03 (0.41-
17.49)

1.82 (limites
invalidos)
7.06 (1.19-
39.77)
0.52 (0.20-
1.41)
0.74 (0.24-
2.31)
0.73 (0.25-
2.12)
4.63 (0.99-
20.82)

1.11 (0.15-
6.43)

Indef.
Indef.

0.009

0.038

0.404

0.000

0.728

0.165

0.048

0.000

0.067

1.000

0.100

0.668
0.100
0.754

0.062

0.121

0.445

0.192
0.000
0.472

0.026

0.225

0.559

0.526

0.036

1.000

0.009
0.009

R: recaida que responde Sl a la pregunta; N: nuevo al tratamiento que responde Sl a la pregunta.
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Analisis multivariado.

Inicialmente se hizo regresion logistica (SPSS10.0) para las siguientes variables:
prolongacion de primera fase en el primer tratamiento, prolongacién de segunda fase
en el primer tratamiento, reaccion adversa a medicamentos (ram) en el primer
tratamiento y RAM en la primera fase del primer tratamiento que motivé suspension de
al menos un medicamento, teniendo como variable dependiente el antecedentes de
volver a recibir tratamiento después de haber terminado el primero (casos incluidos en
el andlisis= 332; casos perdidos = 95). De ellas, unicamente el RAM en primera fase
gue obligbé a suspension de al menos un medicamento alcanzé nivel de significancia
((p=0.007).

Luego se hizo ANOVA para las variables edad y peso al momento de ingresar al

primer tratamiento. Los resultados se muestran en el cuadro 14.

Cuadro 14.- ANOVA para Edad y Peso al ingresar al primer tratamiento.

Modelo Suma de cuadrados gl Media cuadratica F Sig.
1 Regresion 1,609 2 ,804 6,044 ,003
Residual 42,721 321 ,133
Total 44,330 323

a Variables predictoras: (Constante), Peso al ingresar al primer tratamiento de PCT:, Edad al momento de ingresar al
PCT por primera vez:

b Variable dependiente: Después de terminar su primer tratamiento en el programa TB volvié a recibir tratamiento para
Tuberculosis?.

Finalmente se ingresé progresivamente variables conocidas en la literatura por estar
asociadas a recaida TB. Los resultados se muestran en el cuadro 15. En ella se
observa que edad al momento de recibir el primer tratamiento, esquema de
tratamiento recibido la primera vez, nUmero de personas de la casa que tuvieron TB
después de tratarse el caso indice la primera vez, antecedente de familiares que
recibieron o reciben tratamiento anti TB por dos afios 0 mas y antecedentes de haber
tenido vecinos o amigos o compafieros de trabajo que fallecieron de TB antes que el
caso indice estuviera en | PCT por primera vez, son factores asociados a recaida en la

muestra estudiada.
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Cuadro 15. Analisis multivariado de factores asociados a recaida de TBP-FP.

VARIABLE Valor p
Edad al momento del primer tratamiento 0.025
Esquema recibido en el primer tratamiento 0.000
Afio de ingreso al PCT por primera vez 0.752
Peso al ingresar al primer tratamiento 0.880
BK al segundo mes de tratamiento 0.562
BK al cuarto mes de tratamiento 0.955
BK al sexto mes de tratamiento 0.763
N° de contactos con TB al momento del primer tratamiento 0.867
Grado de instruccion actual 0.131
RAFA en el primer tratamiento 0.744
Después del primer tratamiento estuvo hospitalizado en los afios siguientes 0.414
N° de personas de su casa que tuvieron TB después de tratarse Ud. en su 0.046
primer tratamiento

La primera vez que estuvo en tratamiento anti TB tomaba medicacion para otra 0.296
enfermedad

Ha tenido familiares que reciben o recibieron tratamiento TB por >=1 afio de 0.779
duracion

Ha tenido Ud. familiares que fallecieron por TB 0.407
Ha tenido Ud. familiar que recibe o recibio tratamiento TB por >=2 afios 0.003
Ha tenido vecinos 0 amigos que recibieron tratamiento TB antes que Ud. 0.756
estuviera en el PCT la primera vez.

Ha tenido vecinos 0 amigos que recibieron tratamiento TB por >=1 afio de 0.606
duracién antes que Ud. estuviera en el PCT por primera vez

Ha tenido vecinos 0 amigos o compafieros de trabajo que fallecieron de TB 0.046
antes que Ud. estuviera en el PCT por primera vez.

Ha vivido Ud. en alguna comunidad terapéutica para ex consumidores de 0.268
droga

Alguna vez ha consumido droga por lo menos una vez 0.403
Alguna vez estuvo privado de su libertad en un penal 0.840

Casos incluidos en el analisis = 165, casos perdidos = 262, total = 427. Las variables que se eliminaron del analisis: Se
prolong6 primera fase, se prolongé segunda fase; reaccion adversa a medicamentos en primera fase de tratamiento

gue motivé por lo menos suspension de un medicamento.
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DISCUSION

El estudio mostr6 que la tasa de recaida post tratamiento de TBP en casos nuevos
presentd una tendencia a incrementarse en cada afio revisado a partir de 1996 y que
la linea de tendencia proyectada mostraba que en los proximos afios continuaria en
ascenso, suponiendo que no hubiera intervenciones, observandose una diferencia
estadisticamente significativa para 1998 y 1999, respecto al basal de 1996. Debido a
gue un unico CCSS contribuyé en forma desproporcionada a la tasa de recaidas
correspondiente a 1996 y 1998, con 4 de 5 casos (80%) y 3 de 8 casos (37.5%),
respectivamente, decidimos explorar las tasas de recaida para cada afio excluyendo la
muestra que corresponde a este CCSS (Juan .Pérez Carranza.) para cada periodo
(Ver gréficos 5 y 6). Se observé un aumento progresivo de la recaida post tratamiento

con esquema UNO en pacientes nuevos, siendo estadisticamente significativo.

De seguir la tendencia a aumentar la tasa de recaidas a dos afos post término de
tratamiento, esta habria llegado en el afio 2004 a 6% del total de casos tratados y
curados, lo cual constituiria una elevada tasa y cuestionaria directamente la eficacia
del esquema UNO, obligando a reevaluar el esquema de tratamiento primario, con
todo lo grave que significaria desde el punto epidemiolégico, clinico y operacional para
el control de la TB en Peru. La revisién bibliogréafica (ver los anexos del presente
informe) muestra, para esquemas similares al usado por Perd para pacientes nuevos
al tratamiento (terapia de seis meses, bifasica, con uso de RMP y INH en ambas fases
y PZA en primera fase), una proporcién de recaidas que oscila entre 0.0% y 6.5%, con
un promedio de 2.3%. Brasil reportd el mayor porcentaje de recaidas en la revision
presentada, probablemente relacionado con la aplicacion de tratamiento auto-
administrado’ tal como se indica en sus normas, mientras gue en Peru el tratamiento
es supervisado durante ambas fases de tratamiento. Es conocido que el tratamiento

auto-administrado es un factor de riesgo para recaida post tratamiento.?°
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Debemos mencionar que empiricamente los expertos en TB de las diferentes DISAs
de Lima y Callao estuvieron reportando informalmente en las reuniones de los CERI y
CER nacional un incremento no cuantificado de las asi llamadas “recaidas tempranas”
para referirse a las recaidas que se producen dentro de los primeros 12 meses post
término de tratamiento de esquema UNO y que usualmente se interpretan como
“fracasos encubiertos” del esquema UNO, pues se asume que es debido a
reactivacion endégena y al fendmeno de caida y ascenso de bacilos drogo-resistentes
y multirresistentes.

Este persistente fenbmeno de las recaidas tempranas que se ha venido observando
ha llevado al ex programa de TB a incorporar dicho concepto en su manual
actualizado de normas’ y a modificar la conducta diagndstica (el que incluye ahora la
indicacion de realizar pruebas de sensibilidad en este tipo de pacientes) y terapéutica
(el documento se encuentra en fase de validacion para su publicacion). Este hallazgo
es concordante en sentido y tiempo con el incremento sostenido de la tasa de fracasos
al esquema uno que ha ocurrido desde 1996, afio de implementacion del
controversial “esquema DOS” y esquema DOS REFORZADO" (5 drogas/dos fases/8
meses) aplicada a pacientes que habian fracasado previamente al esquema UNO (4
drogas/dos fases/seis meses). Seria singular que en un ambito pueda elevarse
progresivamente la tasa de fracasos sin elevarse simultanea y progresivamente la tasa
de recaidas. Asimismo, el resultado es plausible pues para el mismo periodo de
estudio el Instituto Nacional de Salud (INS) reportd un incremento estadisticamente
significativo en la tasa de resistencia a medicamentos anti TB ocurrido en un periodo
de apenas 3 afios, entre 1996 y 1999'°. Mas aun, coincide con la observacion
empirica de los neumdlogos del CER nacional (Comité de evaluacion de
retratamientos) y de los CERI (Comité de evaluacién de retratamientos, intermedio)
regionales que reportan un incremento de las recaidas, especialmente de aquellas
denominadas ‘“recaidas tempranas” (miembros del CERI y del CER nacional,
comunicacion personal). Coincide asimismo, en el tiempo, con el informe de OMS
sobre el resultado final de los estudios mundiales de resistencia a medicamentos anti
TB, en el que reporta que en Perl se produjo —entre 1996 y 1999- un incremento
estadisticamente significativo en la proporcién de resistencia a drogas anti TB en
pacientes nuevos al tratamiento, siendo uno de los tres Unicos paises en el mundo en
el que ocurrié dicho incremento en tan corto lapso °. Es conocido que un incremento
de la resistencia a drogas anti TB es un factor de riesgo para incremento significativo

de la tasa de recaidas.*

" Lanorma considera como recaidas tempranas a aquellas que ocurren dentro de los primeros seis meses post termino
de tratamiento de esquema UNO para pacientes nuevosy post esquema DOS pararecaidasy abandonos.
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Obsérvese que la cobertura actual de entrevistas se increment6 conforme era mas
préxima la cercania al antecedente de tratamiento previo. Asi, el porcentaje de
cobertura de 50% respecto a ex pacientes atendidos en 1996 es menor que en 1999,
lo cual es coincidente con otros estudios internacionales sobre muestreo de recaidas
con seguimiento prolongado, con coberturas finales de alrededor de 50%. Hasta
donde tenemos conocimiento esta seria la primera vez que se obtiene tasa de recaida
a siete afios post tratamiento TB, en Perl y aparentemente también en A. Latina.

El analisis bivariado mostré que el riesgo de recaida post esquema UNO esta
asociado con: RAM en el primer tratamiento TB con Esquema I, tener resultados de
prueba de VIH/SIDA, algunas veces haber tenido que tomar medicinas del primer
tratamiento en casa, haber tenido familiares que fallecieron de TB, haber tenido
familiares que fallecieron de TB (independientemente del esquema de tratamiento
recibido la 12. vez), haber tenido familiar que recibe o recibié tratamiento anti TB por
02 o mas veces, haber tenido vecinos o amigos que recibieron tratamiento anti TB
antes que el entrevistado recibiera su primer tratamiento en el PCT (otro esquema
aplicado al entrevistado), haber vivido en una comunidad terapéutica para UDIs,
(usuarios de drogas ilegales) alguna vez haber estado internado en un penal,
atenderse actualmente en un hospital, antecedente de asma o bronquitis asmatiforme
0 bronquitis alérgica o alergia bronquial o bronquitis espasmaddica o principios de
asma, antes de haber recibido ler. tratamiento, antecedente de bronquitis crénica,
antes del primer tratamiento, en los Ultimos 12 meses previos haber tenido que dejar
de trabajar o estudiar completamente al menos 01 dia a causa de molestias
bronquiales o respiratorias y requerir hospitalizacién en algdn momento del primer
tratamiento.

El andlisis multivariado mostr6 que el riesgo de recaida estuvo asociado con: edad al
momento del primer tratamiento, esquema recibido en el primer tratamiento, nimero
de personas de la casa que tuvieron TB después de tratarse el entrevistado en su
primer tratamiento, haber tenido familiar que recibe o recibié tratamiento TB por dos
afios 0 mas de duracién y haber tenido vecinos, amigos o compafieros de trabajo que
fallecieron de TB antes que el entrevistado estuviera en el programa de tuberculosis
por primera vez. En los estudios de prevalencia de resistencia a medicamentos anti TB
realizados en Perl en 1996 y 1999 se observo que las tasas de resistencia eran
mayores en adultos que en adolescentes. En cuanto al esquema de tratamiento
recibido anteriormente durante el primer episodio, la gran mayoria recibié esquema
UNO, debido a que enfermaron en los afios 1990, cuando estaba ya en vigencia dicho
esquema, por lo tanto no se puede atribuir a otros esquemas la elevada tasa de

recaidas. El nimero de personas de la casa enfermas de TB posteriormente a la
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enfermedad del entrevistado sugiere una alta transmision intradomiciliaria entre los
contactos del caso indice pero también la posibilidad de una reinfeccion exdgeno
ademas de la verdadera recaida (aquella producida por reactivacion enddgena de la
misma cepa del primer episodio). '

Por otra parte, la letalidad durante el tratamiento de TB es un evento raro cuando se
dispone de un adecuado tratamiento, como el que Peru usa en los enfermos que
reciben por primera vez en su vida tratamiento anti TB. De manera que si ocurre un
deceso entre los afectados de TB, deberia descartarse, entre otras causas:
comorbilidad por enfermedad inmunodepresora (Diabetes, VIH/SIDA, cirrosis hepatica,
corticoterapia prolongada, desnutricion severa, etc.), diagndstico tardio, reaccion
adversa severa a medicamentos anti TB, o presencia de TB drogo-resistente y TB
multirresistente.*®*’ Habiéndose documentado un incremento significativo de la TB
drogo-resistente, resulta una posibilidad plausible como causa asociada a letalidad por
TB. Sin embargo, durante los afios 1990 las pruebas de sensibilidad para determinar
resistencia a medicamentos estuvieron seriamente restringidas, por lo que no es

posible documentar su presencia en la muestra estudiada.

Sin embargo, los estudios nacionales de resistencia a drogas mostraron que las
recaidas tienen una elevada prevalencia de TBMDR (15%, frente a 2.5% en los casos
nuevos, para el afio 1996).° Si en la comunidad existe una fuerte transmision de
TBMDR (como en el caso del Perd, segun los resultados del INS y como los
resultados de los estudios internacionales auspiciados por OMS/UICTER, los cuales
muestran asociacion temporal y espacial entre antecedentes de tratamiento previo,
lugar de residencia y elevadas tasas de resistencia a medicamentos anti TB),*® es
posible por ello que muchos ciudadanos enfermen desde el inicio de TBMDR
(resistencia primaria 0 en casos nuevos al tratamiento).'® Cuando ello ocurre, estos
afectados pueden, por el fenbmeno de caida y ascenso, curarse inicialmente para
recaer luego. O pueden evolucionar clinicamente de manera tal que se deterioran y
fallecen. Mas frecuentemente, sin embargo, los afectados de TBMDR que reciben
esquema UNO fracasan en el curso del primer tratamiento. En Peru, desde 1996, se
ha observado un incremento de la proporcién de fracasos al tratamiento con esquema
UNO, especialmente en Lima y Callao™. Otra proporcion de afectados de TBMDR, al
no ver mejoria y persistir con el mismo tratamiento, abandonaran el tratamiento en el
programa de TB para buscar otra alternativa.

Los ensayos clinicos en condiciones controladas relacionados a tratamiento de
tuberculosis incluyen los siguientes indicadores o “tasas” de eficacia: proporcion de

fracasos, la “tasa” de eficacia (relacion: Numero de curados/(Numero de curados —
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Numero de fracasos), la curva o proporcion de conversion bacteriolégica, y la
proporcion de recaidas. Los dos primeros han sido incorporados en la rutina de
evaluaciéon de los programas de control de tuberculosis (PCT) '. Sin embargo, en
condiciones operacionales, los programas no reportan los dos ultimos indicadores para

cada esquema de tratamiento que usan.

Auln cuando no hay un consenso sobre los limites maximos permisibles de tasa de
recaidas para los esquemas de tratamiento, se estima que un esquema moderno de
tratamiento que incluye al menos rifampicina (RMP), isoniacida (INH) y pirazinamida,
con RMP y INH durante ambas fases, bajo tratamiento supervisado no deberian
superar el 5% del total de pacientes que terminaron su tratamiento en condicién de

curados.?®?*

Sin embargo, esta tasa  (proporcion) se refiere UGnicamente a
seguimientos a dos afios. Si bien existen estudios prospectivos de seguimiento a largo
plazo®* estos son escasos y de desarrollo en condiciones controladas, no en
condiciones de programa. Por tanto la proporcion de recaidas para determinado
esquema probablemente varia cuando el tratamiento se brinda en condiciones de

trabajo real (“condiciones de programa”).

Establecer la tasa de recaidas es un indicador importante para evaluar la eficacia y
eficiencia de un programa de control, pues si resulta ser muy alta indicaria la
necesidad de reevaluar el esquema medicamentoso de tratamiento o indirectamente la
probabilidad de estar aplicando tratamiento auto administrado, donde la irregularidad
al tratamiento es frecuente, la que lleva a un mayor riesgo de fracaso o recaida *, lo
cual revelaria un programa débil a nivel operacional. Ademas, cuando en la comunidad
se incrementa las tasas de drogo-resistencia y multirresistencia iniciales, el riesgo es
gque pacientes nuevos con este tipo de resistencia reciban un tratamiento inadecuado

que los pone en riesgo de morir, fracasar o recaer.

El Instituto Nacional de Salud (INS) ha reportado recientemente un incremento
estadisticamente significativo de la drogo-resistencia inicial en Pert °, por lo que existe
la probabilidad que la tasa de recaidas también se haya modificado. Sin embargo no
existe un valor basal de referencia. Por otra parte el programa de control de TB de
Perd ha reportado elevadas tasas de curacion (mas de 90%), bajas tasas de fracaso
(< 2% oficialmente) y afirma que proporciona 100% de tratamiento supervisado, por lo
que deberia esperarse bajas tasas de recaidas (maximo 3%). Es posible que una
proporcion de los fracasos entre los pacientes nuevos a tratamiento que fueron
contactos de casos indices con TBMDR, haya sido notificada inicialmente como
curados y luego haya recaido tempranamente.
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No es posible resolver esta aparente contradiccién entre un incremento en las tasas de
drogo-resistencia y multirresistencia inicial por un lado y una elevada tasa de curacion
y bajas tasas notificadas de fracaso, sin explorar todos los indicadores de eficacia con
que se evaltan los esquemas de tratamiento. Se requiere evaluar asimismo cuales
son los factores de riesgo asociados a la presentacién de recaida para identificar

tempranamente a los pacientes que necesitarian una intervencion diferenciada °.

Debido a que hay un incremento real y sostenido de la tasa de fracaso al tratamiento
con esquema UNO asi como un incremento real de la tasa de TB multirresistente
reportado por el INS, ambos hechos abonarian a favor de los hallazgos que aqui
presentamos. De acuerdo a nuestra proyeccion a siete afios, las tasas de recaida se
incrementarian de manera importante precisamente en el primer lustro de los afios
2000. Empiricamente los CERIs y el CER nacional estan encontrando una asociacion
entre recaida temprana y presencia de TB multirresistente. La TB multirresistente es
un conocido factor de riesgo de fracaso al tratamiento, recaida y letalidad. Su manejo
es muchisimo méas complicado desde el punto de vista clinico, epidemiol6gico y

operacional.

El nivel de participacion de los CCSS en el presente estudio ha sido variado, siendo
menor o nulo en aquellos CCSS que trabajan en areas de alto riesgo de violencia
urbana y mayor en aquellas zonas menos populosas Asimismo los hospitales
programados no proporcionaron casos para el estudio. Es conocido que los hospitales
son establecimientos que concentran casos de TB antes tratada y TBMDR. Los CCSS
como San Cosme, cerro El Pino, Max Arias, Surquillo, Conde de la Vega y Hospital
Dos de Mayo, entre otros, cubren zonas de elevada incidencia de violencia urbana,
habiendo sido imposible continuar la visita domiciliaria a pacientes escogidos, por
riesgo de ser agredidos (por intento de hurto o de agresién sexual). Estos CCSS
tienen una caracteristica comun: altas tasas de incidencia y morbilidad TB, alta
proporcion de fracaso al tratamiento y elevadas tasa de TB drogo-resistente y TB
multirresistente, ademas de hacinamiento urbano. Por tanto, las tasas de recaida
pueden ser mayores que la que aqui reportamos, debido a que al momento del
presente informe no hemos podido incorporar completamente entrevistas provenientes
de estos CCSS.

Sin embargo, esto significaria indirectamente que probablemente en los afios
anteriores, donde también habia violencia urbana (no es un fenémeno reciente),
también hubo restricciones para la visita domiciliaria y por tanto pueden haber
contribuido tanto a una mayor tasa de irregularidad y/o abandono de tratamiento como
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a una menor cobertura de examen de contactos intra-domiciliarios y por tanto menos
acciones de prevencion de aparicion de nuevos casos de TB. De haber casos de
TBMDR en dichas zonas y no habiendo una respuesta adecuada aun para el manejo
de contactos de casos indices de TBMDR, estas zonas se constituyen en motores de
diseminacion y endemia de TBMDR, una de cuyas manifestaciones es el incremento
de la tasa de recaidas. En ello se basé nuestra hipétesis de una aparente sub-
notificacion de tasas de recaida en dichas zonas para los periodos estudiados.

El presente informe tiene varias limitaciones, sefialadas ya en material y método, por
lo que sus conclusiones deben ser tomadas con precaucion. Sin embargo, de ser
apropiada la informacién aqui presentada, ameritaria hacer una pronta replica del
estudio en otras zonas y en mejores condiciones, para obtener respuestas oportunas y
sblidas sobre este aparente cuestionamiento de la eficacia del esquema UNO,
tomando como basal el afio 1996 o 1998. Dicho esquema es uno de los mas potentes
existentes en el mundo y cubre el tratamiento de la mayoria de casos de TB, esto es:
los casos nuevos al tratamiento (aproximadamente el 80% de todos los casos de TB

en Peru).

Sin embargo, debido a que la participacion en la muestra aqui reportada es menor
para el caso de los CCSS que tienen las mas altas tasas de fracaso y de TBMDR de la
DISA Lima Ciudad (El Pino, San Cosme, Surquillo, etc.), es posible que las tasas que
estamos presentando sean una subestimacion de la verdadera tasa de recaida a dos
afios post término de tratamiento.

En conclusion: se ha detectado un incremento en la tasa de recaida desde 1966 hasta
1999, siendo estadisticamente significativo y la tendencia es a un incremento que
podria poner en riesgo el uso del esquema UNO en Perd, lo cual complicaria el
manejo de la TB en nuestro pais. Los factores de riesgo hallados son coherentes con
lo reportado en la literatura internacional: edad al momento del primer tratamiento,
esquema recibido en el primer tratamiento, nimero de personas de la casa que
tuvieron TB después de tratarse el entrevistado en su primer tratamiento, haber tenido
familiar que recibe o recibi6 tratamiento TB por dos afios 0 mas de duracién y haber
tenido vecinos, amigos o comparieros de trabajo que fallecieron de TB antes que el
entrevistado estuviera en el programa de tuberculosis por primera vez. Se sugiere
realizar investigaciones que permitan corroborar o refutar estos hallazgos, a fin de

determinar la politica de tratamientos a seguir.
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Anexo 1.
Tasa (proporcion) de recaidas post tratamiento de TBP-FP acortados en esquema
modernos bifasicos de 06 meses de duracion, con cuatro drogas en primera fase e
incluyendo INH y RMP en ambas fases y pirazinamida en primera fase.

Estudio N° Esquema Total de Tiempo de recaida
regimen Recaidas post tratamiento
(%) <=6 meses 7-24 meses
Africa del Este N° 5 24 2RHZS/4RH 2.4 2/166 2
Polonia N°2 48 2RHZS/4(RH), 0.0 0/85 0
Polonia N°3 49 2RHZS/4(RH), 1.8 1/56 0
50 2RHZ/4(RH), 34 1/116 3
USPHS-21 52 2RHZ/ARH 3.5 4/343 9/273
Denver (USA) 53 0.5RHZS/1.5(RHZS),/4(R 1.6 1/125 1
H).
Singapur N°2 54 2RHZS/4RHZ 0.0 0/78 1
BTA N°2 55 2RHZS/4RH 25 1/80 1
56 2RHZS/4RH 0.8 -- --
57 2RHZE/ARH 2.5 -- --
Singapur N°3 60 2RHZS/4(RH); 2.1 1/96 1
61 1RHZS/5(RH)3 21 1/96 1
62 2RHZ/4(RH)3 2.9 1/109 2
Brazil ® 63 6.5 -- --
2RHZ/4RH
PROMEDIO 2.3

a: tratamiento autoadministrado.
Nota: en rojo los esquemas que mas se asemejan al esquema usado en Per(, a juicio del autor de este informe.

Fuente: 23, modificado (abreviado).

ANEXO 2

Tasa (proporcion) de recaidas post tratamiento de TBP-FP en CHILE, con
esquemas modernos acortados de al menos seis meses, bifasicos, con cuatro
drogas en primera fase de dos meses, incluyendo INHy RMP en ambas fases y

pirazinamida en primera fase.

Cédigo Esquema Fracaso (%) Recaida (%) Exito (%)
TA-81 1RHZS/ 6(RH), 1.1 0.7 98.2
TA-82 A: 2RHZS/ 3(RHZ), 0.4 1.0 98.6

B & 2RHZS/ 4(RH), 0.0 3.1 96.9
TA-84 A: 1RHZS/ 5(RH), 0.0 24 97.6
TA-85 B: 1RHZ/ 5(RH), 0.4 4.8 94.8
PROMEDIO 2.4

a: El esquema mas semejante al usado en Perd, a juicio del autor del presente informe.
Fuente: Victorino Farga. Cap. 12: Quimioterapia actual de la tuberculosis. En: Tuberculosis. Editorial Mediterraneo, ed:
1989.
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	Debido a que un único CCSS estaba incrementando la tasa de recaídas en 1996 y en 1998 de manera desproporcionada (CCSS JPC), decidimos presentar un cuadro excluyendo dicho CCSS para los tres períodos. Las tasas de recaídas así obtenidas se muestran en el cuadro 7. La tendencia a incrementarse la proporción de recaídas, tanto a dos años como a siete años post tratamiento se mantiene. El cuadro 7 muestra que existe una diferencia estadísticamente significativa entre la tasa de recaídas a dos años ocurrida en 1998 (OR=7.64;IC95%.0.84-176.61; p=0.043; Fisher exact test; Epinfo2000) y en 1999 (OR=7.38; IC95%=0.86-165.74; p=0.050; Fisher exact test; Epinfo2000) respecto al basal de 1996.  
	 
	Cuadro 7. Tasa de recaída del esquema uno, excluyendo un CCSS atípico. DISA Lima Ciudad. Periodo 1996-1998-1999. 
	Debemos mencionar que empíricamente los expertos en TB de las diferentes DISAs de Lima y Callao estuvieron reportando informalmente en las reuniones de los CERI y CER nacional un incremento no cuantificado de las así llamadas “recaídas tempranas” para referirse a las recaídas que se producen dentro de los primeros 12 meses post término de tratamiento de esquema UNO y que usualmente se interpretan como “fracasos encubiertos” del esquema UNO, pues se asume que es debido a reactivación endógena y al fenómeno de caída y ascenso de bacilos drogo-resistentes y multirresistentes.  
	Este persistente fenómeno de las recaídas tempranas que se ha venido observando ha llevado al ex programa de TB a incorporar dicho concepto en su manual actualizado de normas  y a modificar la conducta diagnóstica (el que incluye ahora la indicación de realizar pruebas de sensibilidad en este tipo de pacientes) y terapéutica (el documento se encuentra en fase de validación para su publicación). Este hallazgo es concordante en sentido y tiempo con el incremento sostenido de la tasa de fracasos al esquema uno que ha ocurrido desde 1996 , año de implementación del controversial “esquema DOS” y esquema DOS REFORZADO  (5 drogas/dos fases/8 meses) aplicada a pacientes que habían fracasado previamente al esquema UNO (4 drogas/dos fases/seis meses). Sería singular que en un ámbito pueda elevarse progresivamente la tasa de fracasos sin elevarse simultánea y progresivamente la tasa de recaídas. Asimismo, el resultado es plausible pues para el mismo período de estudio el Instituto Nacional de Salud (INS) reportó un incremento estadísticamente significativo en la tasa de resistencia a medicamentos anti TB ocurrido en un período de apenas 3 años, entre 1996  y 1999 . Más aún, coincide con la observación empírica de los neumólogos del CER nacional (Comité de evaluación de retratamientos) y de los CERI (Comité de evaluación de retratamientos, intermedio) regionales que reportan un incremento de las recaídas, especialmente de aquellas denominadas “recaídas tempranas” (miembros del CERI y del CER nacional, comunicación personal). Coincide asimismo, en el tiempo, con el informe de OMS sobre el resultado final de los estudios mundiales de resistencia a medicamentos anti TB, en el que reporta que en Perú se produjo –entre 1996 y 1999- un incremento estadísticamente significativo en la proporción de resistencia a drogas anti TB en pacientes nuevos al tratamiento, siendo uno de los tres únicos países en el mundo en el que ocurrió dicho incremento en tan corto lapso 3. Es conocido que un incremento de la resistencia a drogas anti TB es un factor de riesgo para incremento significativo de la tasa de recaídas.  

