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Contact investigations are clearly highly effective at finding vulnerable children at risk, even
up to age 14 years, and must be further encouraged as part of tuberculosis control. However,
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The risk of tuberculosis in children after close exposure: a
systematic review and individual-participant meta-analysis

Summary

Background Tens of millions of children are exposed to Mycobacterium tuberculosis globally every year; however, there
are no contemporary estimates of the risk of developing tuberculosis in exposed children. The effectiveness of contact
investigations and preventive therapy remains poorly understood.

Methods In this systematic review and meta-analysis, we investigated the development of tuberculosis in children
closely exposed to a tuberculosis case and followed for incident disease. We restricted our search to cohort studies
published between Jan 1, 1998, and April 6, 2018, in MEDLINE, Web of Science, BIOSIS, and Embase electronic
databases. Individual-participant data and a pre-specified list of variables were requested from authors of all eligible
studies. These included characteristics of the exposed child, the index case, and environmental characteristics. To be
eligible for inclusion in the final analysis, a dataset needed to include: (1) individuals below 19 years of age; (2) follow-
up for tuberculosis for a minimum of 6 months; (3) individuals with household or close exposure to an individual with
tuberculosis; (4) information on the age and sex of the child; and (5) start and end follow-up dates. Studies assessing
incident tuberculosis but without dates or time of follow-up were excluded. Our analysis had two primary aims:
(1) estimating the risk of developing tuberculosis by time-period of follow-up, demographics (age, region), and clinical
attributes (HIV, tuberculosis infection status, previous tuberculosis); and (2) estimating the effectiveness of preventive
therapy and BCG vaccination on the risk of developing tuberculosis. We estimated the odds of prevalent tuberculosis
with mixed-effects logistic models and estimated adjusted hazard ratios (HRs) for incident tuberculosis with mixed-

effects Poisson regression models. The effectiveness of preventive therapy against incident tuberculosis was estimated
through propensity score matching. The study protocol is registered with PROSPERO (CRD42018087022).

Findings In total, study groups from 46 cohort studies in 34 countries—29 (63%) prospective studies and
17 (37%) retrospective—agreed to share their data and were included in the final analysis. 137 647 tuberculosis-exposed
children were evaluated at baseline and 130512 children were followed for 429538 person-years, during which
1299 prevalent and 999 incident tuberculosis cases were diagnosed. Children not receiving preventive therapy with a
positive result for tuberculosis infection had significantly higher 2-year cumulative tuberculosis incidence than
children with a negative result for tuberculosis infection, and this incidence was greatest among children below
5 years of age (19-0% [95% CI 8-4-37-4]). The effectiveness of preventive therapy was 63% (adjusted HR 0-37
[95% CI 0-30-0-47]) among all exposed children, and 91% (adjusted HR 0-09 [0-05-0-15]) among those with a
positive result for tuberculosis infection. Among all children <5 years of age who developed tuberculosis, 83% were
diagnosed within 90 days of the baseline visit.

Interpretation The risk of developing tuberculosis among exposed infants and young children is very high. Most cases
occurred within weeks of contact investigation initiation and might not be preventable through prophylaxis. This
suggests that alternative strategies for prevention are needed, such as earlier initiation of preventive therapy through
rapid diagnosis of adult cases or community-wide screening approaches.
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incidentes.
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20 7 y * Al evaluar el efecto protector de la terapia preventiva realizaron un
analisis de puntaje de propensidn, con emparejamiento basado en
104 J J covariables a nivel individual de edad, sexo y disefio del estudio.
B Emparejaron a los nifios que comenzaron la terapia preventiva con los
Ii_l I I—l—I rﬁ niflos que no lo hicieron usando un algoritmo de emparejamiento del
e T oemaniets s sommiaisis <5 | 5910141518 vecino mds cercano. En esta cohorte emparejada repartieron modelos
Aftes de edad) Afios de edad) Afios de edad) paramétricos de tiempo de supervivencia para estimar el riesgo

Figura 4: Incidencia acumulada de tuberculosis en 2 afios entre nifios que no reciben terapia preventiva, con resultados aJUStadO por covariables de incidencia de tuberculosis entre grupos al

de TST o IGRA iniciales positivos (A), resultados de TST o IGRA iniciales negativos (B), y en todos los nifios, incluidos examinar la eficacia protectora de tera pla preve ntiva
los que no se sometieron a pruebas infeccion tuberculosa (C)

* Los nifios expuestos menores de 1 aiio, que dieron positivo para la infeccién de tuberculosis .
y no recibieron terapia preventiva tenian un riesgo del 18% de desarrollar la enfermedad
dentro de los 2 afios posteriores a la inscripcion.

Los nifios que no recibieron terapia preventiva con un resultado positivo
para la infeccién tuberculosa tuvieron una incidencia de tuberculosis
acumulada de 2 afios significativamente mas alta que los nifios con un

* En contraste con las estimaciones anteriores que sugerian que el riesgo se reduce al 5 % en resultado negativo para la infeccion tuberculosa, y esta incidencia fue
.~ ~ v . in A o —
nifos de 2 a 5 afios, encontraron que este grupo de edad tenia un riesgo acumulado de mayor entre los nifios menores de 5 afios 19,0% (8,4-37,4).
tuberculosis de 2 afios del 19 %
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000 oises  ae7a0  s730 periodo de alto riesgo de progresion de la infeccién tuberculosa a la
Tiempo desda la inscripcidn al estudio (dias) enfermEdad-
Figura 2: Riesgo de tuberculosis a lo largo del tiempo entre los nifios expuestos que no reciban
terapia preventiva * A pesar de la efectividad de la terapia preventiva, la mayoria de los
casos ocurrieron dentro de las semanas posteriores al inicio de la
* La eficacia de la terapia preventiva para prevenir la tuberculosis incidente fue alta: 91 % investigacion de contactos. Aunque el rastreo de contactos es un medio
entre los nifios con infeccion tuberculosa. A pesar de esto, la mayoria de los nifios (82 % de de alto rendimiento para la deteccién temprana de casos, se llega a

los nifos con infeccidn tuberculosa y 83 % de todos los nifios menores de 5 afios)
desarrollaron tuberculosis a las pocas semanas de la visita inicial de investigacién de
contactos de referencia.

muchos niflos demasiado tarde para prevenir la enfermedad.

* Aunque la terapia preventiva es altamente efectiva para el nifo
individual, esta estrategia solo puede estar dirigida a una minoria de
nifos y debe usarse como una intervencion complementaria con una

* Los niflos que recibieron terapia preventiva tenian un riesgo sustancialmente menor de
desarrollar tuberculosis en comparacidn con los que no la recibieron, y este efecto se vio
modificado por el estado de la infeccion. La efectividad de la terapia preventiva fue del 63 %

(HR ajustado 0,37 [IC 95 % 0,30-0,47]) entre todos los nifios expuestos. La efectividad fue busqueda intensificada de casos esfuerzos para hacer frente a la carga
mayor en nifios con infeccién de base (HR ajustado 0,09 [0,05-0,15]), y tuvo una relacién no mundial de la tuberculosis pediatrica.
significativa en nifios sin infeccion de base (HR ajustado 0,66 [0,40-1 -10]). Q e
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Risk of infection and disease progression in children exposed to tuberculosis at home, Colombia
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RESUMEN
Objetivo:

Evaluar el riesgo de tuberculosis (infeccion y enfermedad) en nifios menores de 15 anos de edad
convivientes de pacientes con tuberculosis pulmonar en tres ciudades colombianas (Medellin,
Cali y Popayan).

Métodos:
Se siguié durante 24 meses una cohorte de 1,040 nifios convivientes de 380 adultos con
tuberculosis pulmonar bacilifera. Periodo de estudio 2005-2009.

Resultados:

La prueba de tuberculina fue positiva (210 mm) en el 43.7% (IC 95%: 39.2-48.2), y estuvo
asociada con la edad de 10-14 afos (Razdn de Prevalencia-RP= 1.43, IC 95%: 1.1-1.9), tener
cicatriz de la vacuna BCG (RP= 1.52, IC 95%: 1.1-2.1). El riesgo anual de infeccion (aumento
de la induracion en la prueba de tuberculina de 6 mm o mas al afio) fue 17% (IC 95%: 11.8-
22.2), y estuvo asociado con mayor carga bacilar en el adulto con tuberculosis pulmonar (Riesgo
Relativo-RR= 2.12, IC 95%: 1.0-4.3). La tasa de incidencia de tuberculosis activa fue de 12.4
casos por 1,000 afios-persona de seguimiento. Los nifios menores de 5 afios sin cicatriz de
vacuna BCG tuvieron un mayor riesgo de desarrollar tuberculosis activa (Razon de Peligro
-HR= 6.00, IC 95%: 1.3-28.3), que quienes tenian cicatriz (HR= 1.33, IC 95%: 0.5-3.4). El riesgo
de desarrollar tuberculosis activa aumentd conforme el aumento de la prueba de tuberculina
inicial (prueba de tuberculina 5-9 mm HR= 8.55, IC 95%: 2.5-29.2; prueba de tuberculina =210
mm HR= 8.16, IC 95%: 2.0-32.9).

Conclusién:

Es necesario interrumpir rapidamente la transmision de tuberculosis de adultos a nifios en los
hogares. Realizar investigaciones de contacto apropiadas y ofrecer quimioprofilaxis a los nifios
infectados podria reducir la transmision de la tuberculosis.

PREGUNTA 7

¢Cual es la utilidad de la observacion clinica estrecha sin
tratamiento farmacoldgico a los contactos de TB cuando el
periodo de infeccidn es superior a un afio de acuerdo con la
edad?

5. ESTUDIOS PRIMARIOS
=1 estudio colombiano de interés a tener en cuenta

Remark

1)Why was this study conducted?

Contact investigation is a key strategy in tuberculosis control programs. Children who are
contacts of pulmonary tuberculosis cases have a higher risk of developing active tuberculosis.
However, childhood tuberculosis is still a major public health issue, and there was not much
population data from exposed children to tuberculosis in Colombia.

2) What were the most relevant results of the study?

Household tuberculosis exposed children have high annual risks of infection and disease
development. BCG vaccination protection is reasserted for moderate prevalence conditions,
especially for the youngest. Tuberculosis transmission chain is not being cut in time and this
limits control efficacy.

3) What do these results contribute?

First study in Colombia that assessed risk of tuberculosis (infection and disease) among
household contact children. Findings of present study allowed to prolong the follow-up time
to household contacts seeking active disease, and promoting isoniazid preventive therapy in
guidelines for children age <5 years in Colombia.
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Plan Estratégico
"Hacia el fin de la Tuberculosis”

Colombia

Herramientas de adaptacion del
Plan Estrategico Colombia Libre
de Tuberculosis post 2015

Convenio 519 de 2015

Colombia, septiembre de 2016

Qnmmn% R @

A 2o Organizacidn

% Mundial de la Salud
CONSEJO EJECUTIVO EB146/11
146.* reunion 25 de noviembre de 2019

Punto 10 del orden del dia provisional

Poner fin a la tuberculosis

Proyecto de estrategia mundial de investigacién
€ innovacion contra la tuberculosis

Informe del Director General

I. La 712 Asamblea Mundial de la Salud adoptd en mayo de 2018 la resolucidn WHATL3, sobre
Preparacion para la Reunidn de Alto Nivel de la Asamblea General sobre ¢l fin de la mberculosis. En la
resolucidn se pidio al Director General de la OMS que claborara una estrategia mundial de nvestigacidn
¢ innovacién contra la tuberculosis.

. Poner fin a la epidemia de tuberculosis para 2030, la meta enunciada en los Objetives de Desa-
rrollo Sostenible ¥ en la Estrategia Fin a la Tuberculosis de la OMS, orientd la elaboracion del proyects
de estrategia.’ A tal efecto, se mantuvieron consultas con el Grupo de Asesoramiento Estratégico y
Téenico de la OMS sobre la Tuberculosis, con el grupo es) pcu' 1 die la OMSE para la investigaciion mundial
de la tuberculosis, con los gestores de los pmgama: nacionales sobre Ia taberc uluma} otros funciona-
rios de los ministerios de salud v de otros ministerios, como los de ciencia y Il:\.'uohlg fa, y con represen-
tantes de la :ux.u:niad il y de las comn dad.c afectadas, la instinaciones que I'na estigaciones
¥ obras paries i d lai bt @ i ibn contra la tuk i
de 2019 se publicd en lnea un proyecto dcdaun.cmopmatxmn e pliblico ¥, a rde las obae
ciones recibidas, se presentd 3 la consideracidn de los Comités Regionales de la OMS un proyecto de
documento revisado. Asimismo, e el tercer trimestre de 2019 s eelebraron sesiones informativas en
Ginebra para varios Estados Miembros.

3 Con objeto de orientar su aplicacidn, se ha incorporado en la estrategia un conjunto de actividades
propuestas ¥ sugerencias para ¢l seguimiento v ka evaluacion de los progresos. Ahora bicn, para que la
aplicacidn sea correcta, s¢ requerird planificacion adicienal en los paises,

4. El presente documento e un resumen del proyecto de estrategia mundial, cuya versida completa
puede consultarse en ¢l signiente enlace: hitps:/www.who. intth/research/ GlobTBR esStrategy 2019.pdf*

* Esarategia Fin o |a Taberculosis: estrutegia nwmdial y metas para la prevencide, la atencidn y ef conral de la tubervu-
Ginchra, Organizacion Mundial de la Salud, 2014 (hitps:ifwowve.who.int/th/strategyEnd_TH_
Strniegy pdfiu ultndo e 11 de ocmbee de 2019

naccin con o diuests ol el WHAG.19 2016, e b Etaegin mundinde ecures homanos
s b gl st crsansl 1 prayecto
de estmicgia mundinl de novaciin coum la tubsseulosis. {viase hitp: fwww. whe.int/hrbactivi-
tes Healh Werkior l\.l!le‘)u i Assesaien. T8, Oct2019 ), consaliado el T de noriemsbre de 2015,

https://www.minsalud.gov.co/sites/rid/Lists/BibliotecaDigital/RIDE/INEC/INTOR/Plan-estrategico-fin-tuberculosis-colombia-2016-2025.pdf

Guia de Practica Clinica para la evaluacion, tratamiento y seguimiento de nifios contacto de pacientes con TB pulmonar

PREGUNTA 7

¢Cual es la utilidad de la observacion clinica estrecha sin
tratamiento farmacoldgico a los contactos de TB cuando el
periodo de infeccidn es superior a un afio de acuerdo con la
edad?

OBIJETIVO: FIN DE LA TUBERCULOSIS

*La OMS recomienda integrar los servicios de
tratamiento preventivo de la TB en las actividades
actuales de deteccidn de casos de TB activa.

"En Colombia MinSalud pretende implementar
todas las acciones clave en la prevencion de la
transmision de la tuberculosis, en la red integral
de prestadores de servicios de salud.
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PREGUNTA 8

¢En el periodo de ventana inmunoldgica de exposicion a TB se
debe suministrar tratamiento preventivo a los nifos y
adolescentes menores de 18 anos contacto de TB?
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PREGUNTA 8

¢En el periodo de ventana inmunoldgica de exposicion a TB se
debe suministrar tratamiento preventivo a los nifios y
adolescentes menores de 18 afios contacto de TB?

£Cémo califica el nivel

4Cémo califica el nivel 4 Céma califica el nivel Cémo calfica el nivel e importancia de Ia ., £Cémo calfica el nivel £Como califica el nivel | £Como calfica el nivel
JEstd de acverdoen € dela de dela de dela  medicion de este ":‘C:ﬁ“ ::‘aﬁ:;:'f de importancia de la ;Como califica el nivel de importancia de la “i“m:::t‘:;’;:’rj de importancia de la
< medicion de este  mediion de este  medicion de este desenlace? P medicidn de este de importancia dela  medicidn de este medicidn de este

que esta pregunta sea medicién de este medicion de este

Iniciales Nombre %% gesenlace? desenlace? desenlace? [Confirmacién = desenlace? medicidn de este desenlace? " desenlace?
::"':ﬁ:';"‘:ﬂ,"’ [Desarrollode T8 [Desarrollode TB  [Desarrollo de TB de d’“”"":ﬁ s adversas ? gl d“’""‘:m imie _ [Conversion de la
a 7 activa al afo de activa alos 2 afos de actia alos 5 aflos de twberculosi dento de _[ISTACEIES 5 T (iferentes a [Hepatoloxicidad ]  tratamiento por evento g e e 1° prueba de tubercuina °
ienta.] i 1 ienta.] los dos primeros afis &g "I hepatotoricicad) ] adverso ] alos 3 meses.]

luego de la exposicion]

LMPM Si 9 8 9 8 9 8 9 8 9 L)
JBG Si ] 8 3 ] 3 ] k] ] k] 8
ce Si 9 9 5 L] 7 9 9 9 9 7
MPAM Si 9 9 5 9 5 9 9 9 9 9
JNV Si L] L] 7 8 7 8 8 8 L] 8
Ev Si a ] ] ] Q L] k] ] k] ]
VHAA Si 9 9 6 8 7 8 8 8 8 9
AVRG Si a El 7 El 7 B a 9 9 9 . .
= == ¢+ ¢+ & i 1 =11/Diciembre/2020
Anviaro Si 8 8 7 8 7 9 9 9 9 8
JMSA Si 9 -] 7 8 9 9 9 9 9 7
A Si 9 8 9 8 6 8 9 8 9 8
SGC Si ] 8 7 8 L] 7 7 8 k] 8
oes Si 8 9 6 L] i 8 8 8 9 9
T— >+ o+ =24 yotantes
AFE Si 7 7 4 7 L] 7 7 7 k] 7
Devr Si 9 9 7 9 L] 8 9 ] 8 9
oc Si 9 4 4 ] 7 5 3 4 4 3
ir Si L] ] 5 ] 5 8 8 k] 8
JB Si 9 8 7 1 3 5 1 3 7 9
IF Si 9 8 7 8 8 9 9 9 9 9 . L4
MMT Si 7 7 4 7 7 ] 7 7 7 6 .
CLLP Si 9 ] 7 ] 8 8 8 ] 8 8
YHM Si 8 8 6 6 4 7 7 7 5 9
Media 8, 8. 333 6,2083333: 7.541666667 8,75 7,958333333 7.875 7875 8,208333333 7,858333333
Mediana 9 ] 7 ] 7 ] 9 ] 9 9

"Medias y medianas mayores a 6,75 en todas las
preguntas
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PREGUNTA 8

oOF Normb ol . . ¢En el periodo de ventana inmunoldgica de exposicion a TB se
i t .. . . i~
ombre et regunta debe suministrar tratamiento preventivo a los nifios y
GPC1 Guia de pract 2010[Notiene tabla GRADE | adolescentes menores de 18 afios contacto de TB?
GPC2 Use of tuberd 2010|x
GPC3 Guidelines fo 2011|x
GPC4 Latent tuberc 2018(La pregunta Pico numero cinco contiene la
GPC5 Programmati 2018(x
SPCe fpanelor 2016l 1. GUIAS DE PRACTICA CLINICA
GPC7 National 2008|x
GPC8 Recommend 2008|x
GPC9 Philippine 2006|x
GPC10 BTS 2005|x
GPC11 Guidelines 2016|x . . . .
GPC12 _ |Updated 2010]x =53 GPC identificadas (10 sist + 43 gris)
GPC13 Tuberculosis 2016(|Parece no abarcar el desenlace de
GPC14 BTS 2005|x .
[ | (o)
arcls  Twoid ~o16lx 21 con rigor mayor al 50% por AGREE
GPC 16 WHO 2019|x
Gpc17  [|Official 20161 =4 potencialmente utiles
GPC 18 Guidance for 2014(x
GPC 19 Guidelines 2014(x
GPC20 Treatment 2019|x
OMS nueva |WHO 2020(|Podria servir
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PREGUNTA 8

Guia de PltaCt-lc'a Clmlca ¢En el periodo de ventana inmunoldgica de exposicion a
sobre el Diagndstico, TB se debe suministrar tratamiento preventivo a los nifios

el Tratamiento
y la Prevencion
de la Tuberculosis

y adolescentes menores de 18 afios contacto de TB?

1. GUIAS DE PRACTICA CLINICA
ESPANA 2010 (aReE RIGOR 84)

NOTA:

Han i?'ansu.!rrido méas de 5 a"'m dezde la publicacion de esta Guia de Pracfica Clinica . . ., . . . .
B e 6.4 Tratamiento de la infeccion probable (quimioprofilaxis

Las recomendaciones que contiene han de ser consideradas con precaucion teniendo ° °
en cuenta que esta pendiente evaluar su vigencia. prl ma rla)

La quimioprofilaxis primaria suministra proteccion temporal al contacto

de un enfermo con una forma de enfermedad contagiosa con la finalidad
que no se infecte ni adquiera la enfermedad. Por tanto se administrara

GUIAS DE PRACTICA CLINICA EN EL SNS . .

MINTERIO DE SANIDAD, POLITICA SOCIAL E IGUALDAD durante el periodo ventana durante el que la prueba de la tuberculina

puede aun hacerse positiva tras una primera prueba de la tuberculina con

resultado negativo (calidad baja).
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PREGUNTA 8

¢En el periodo de ventana inmunoldgica de exposicion a
TB se debe suministrar tratamiento preventivo a los nifios
y adolescentes menores de 18 afios contacto de TB?

1. GUIAS DE PRACTICA CLINICA
OMS 2018 (acreE RIGOR 68)

5. Treatment options for latent tuberculosis infection

"|n settings with high TB incidence and transmission, adults and
adolescents living with HIV who have an unknown or a positive TST and
are unlikely to have active TB disease should receive at least 36 months
of IPT, regardless of whether they are receiving ART. IPT should also be
given irrespective of the degree of immunosuppression, history of
previous TB treatment and pregnancy. (Conditional recommendation,
low-quality evidence. Existing recommendation)

=La pregunta PICO numero cinco contiene la pregunta analizada, sin
embargo, después de revisar mas detalladamente la guia, no menciona
si el resultado de la prueba es positiva o negativa, pueden existir
articulos, pero no es especifica para la pregunta
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PREGUNTA 8

¢En el periodo de ventana inmunoldgica de exposicion a

_ TB se debe suministrar tratamiento preventivo a los nifios

y adolescentes menores de 18 afios contacto de TB?

Internal Clinical Guidelines Team

Tuberculosis ) ) ]
1. GUIAS DE PRACTICA CLINICA
Prevention, diagnosis, management and service
organisation NICE 2016 (AGREE RIGOR 93)
NICE NG33 7.1 Management of latent tuberculosis
Methods, evidence and recommendations = 7.1.2 Review question: According to their risk factors, which people with

Issue date: January 2016 latent TB infection should receive drug treatment to prevent the development
of active TB?

=7.2.7 Recommendations: 118. For people, including those with HIV, aged
younger than 65 years with evidence of latent TB who have been in close
contact with people who have suspected infectious or confirmed active
pulmonary or laryngeal drug-sensitive TB, offer either of the following drug
treatments: 3 months of isoniazid (with pyridoxine) and rifampicin or 6

Commissioned by the National Institute for months of isoniazid (with pyridoxine). [new 2016]

Health and Care Excellence

I

= Parece no abarcar el desenlace ni la pregunta propuesta, podria explicarse
porque no se encontrd evidencia en la busqueda.
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PREGUNTA 8

¢En el periodo de ventana inmunoldgica de exposicion a
TB se debe suministrar tratamiento preventivo a los nifios
y adolescentes menores de 18 afios contacto de TB?

1. GUIAS DE PRACTICA CLINICA
OMS 2020 (AGREE RIGOR 70)

1.3 Testing for LTBI

=16. Either a tuberculin skin test (TST) or interferon-gamma
release assay (IGRA) can be used to test for LTBI.
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PREGUNTA 8

Exclir ¢En el periodo de ventana inmunoldgica de exposicion a

Incluir

nclur TB se debe suministrar tratamiento preventivo a los nifios
Exclui y adolescentes menores de 18 afios contacto de TB?
Erch
Excluir
Excluir

Pregunta de nuestra GPC |Numero del

Desidlé
para la que sirve PDF esicion

Excluir

Revisa 3. REVISIONES SISTEMATICAS DE LA LITERATURA

Revisar
Excluir
Revisar
Excluir
Revisar
Excluir
Excluir = 363 RSL
Incluir
Incluir . .
Revisar =0 Potencialmente elegibles
Incluir
Incluir
Incluir
Excluir
Excluir
Incluir
7 Incluir
10 Revisar
10 Excluir
10 Incluir
10 Incluir
10 Excluir
10 Revisar
3,4 Excluir
3,10 Excluir
3,4 Excluir
7,10 Revisar
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PREGUNTA 8

¢En el periodo de ventana inmunoldgica de exposicion a
TB se debe suministrar tratamiento preventivo a los nifios
y adolescentes menores de 18 afios contacto de TB?

4. ESTUDIOS PRIMARIOS

w Search History (10) View £
[J #a searches Results Type Actions Annotations
O 1 exp adolescent/ or exp child/ or exp infant/ or (infant disease$ or childhood disease$).ti,ab,kf. or (adolescen$ or babies or baby or boy? or boyfriend or boyhood or girlfriend or girlhood or 5486648 Advanced Display Results More (]

child$ or girl? or infan$ or juvenil$ or kid? or minors or minors$ or neonat$ or nec-nat$ or newbomn$ or new-born$ or paediatric$ or peadiatrics or pediatric$ or perinat$ or preschool$ or
puber$ or pubescen$ or school3 or teen$ or toddler? or underage? or under-age? or youth$) ti,ab,kf. or (pediatric$ or paediatrics or infan$ or childs or adolescen$ or young).jn jw. or
(pediatric$ or paediatric® or infans or child$ or adolescen$ or young).in.

0 2 ((primary or prevent® or prophylactic) adj4 treatment adj4 (tuberculosis or TB-exposed)).mp. 773 Advanced Display Results More » (]
0 3 ((window or exposed) adj4 (tuberculosis or TB-exposed)).mp. 581 Advanced Display Results More » (]
0 4 1and(2or3) 314 Advanced Display Results More (]
O 5  (MEDLINE or systematic review).tw. or meta analysis.pt. 382275 Advanced Display Results More » (]
0 6  randomized controlled frial.pt. or randomized.mp. or placebo.mp. 1042591 Advanced Display Results  More » J
0 7 cohort studies/ or longitudinal studies/ or follow-up studies/ or prospective studies/ or retrospective studies/ 2384076 Advanced Display Results More » ]
0 & dand5 16 Advanced Display Results More « J
0 9 dand6 25 Advanced Display Results More J
(0 10 4and7 102 Advanced Display Results More » ]

)
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PREGUNTA 8

¢En el periodo de ventana inmunoldgica de exposicion a
TB se debe suministrar tratamiento preventivo a los nifios
y adolescentes menores de 18 afios contacto de TB?

4. ESTUDIOS PRIMARIOS

BUSQUEDA DE ARTICULOS P8 GPC (14/Feb/2023):
Embase: 585 articulos

Medline: 276 articulos

Total articulos: 861 articulos

Duplicados: 276 articulos

Pasan a full text AFE: 188 articulos
Pasan a extraccion de informacion 8 articulos
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Caracteristicas Categoria Frecuencia
Tipo de estudio Cohorte prospectiva 5
Retrospectivo 3
Comparativo Si 1
No 7/
Esquema Solo Isoniazida 6
Varios esquemas 2
Supervision tratamiento S 2
No o no especifican 6
Periodo ventana Si 1
No 7
Segunda TST Si 3
No 5
Punto de corte TST 5mm 4
10 mm 3
No especificado 1
Alto riesgo de sesgo Si 8
No 0




Window Period Prophylaxis for
Children Exposed to Tuberculosis,
Houston, Texas, USA, 2007-2017

Andrea T. Cruz, Jeffrey R. Starke

In this retrospective study, we assessed the safety of
window period prophylaxis and proportion of tuberculin skin
test (TST) conversions in children <5 years of age who were
exposed to an adult with tuberculosis disease during 2007-
2017. Children included in this study had unremarkable
examination and chest radiograph findings and negative
test results for TB infection. In total, 752 children (41%
cohabitating with the index patient) received prophylaxis
during the window period, usually directly observed therapy
with isoniazid. Hepatotoxicity and tuberculosis disease did
not develop in any child. TST conversion occurred in 37
(4.9%) children and was associated with the index patient
being the child's parent (odds ratio 3.2, 95% Cl 1.2-8.2).
T5T conversion was not associated with sputum smear
results, culture positivity, or cohabitation. Thresholds for
initiation of window prophylaxis in exposed young children
should be low given the safety of medication and difficulties
with risk stratification.

Emerging Infectious Diseases * www.cdc.gov/eid « Vol. 25, No. 3, March 2019
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Suspensio
Prueba Duracio n n |Tiem
inmunold e n Super fomp artifinter] o ) ? Reacciones trata:ﬂientCum limienf]
Titulo Autor| Pais | Disefio Poblacidn . 8 soloTsT Intervencion y ) p aracio p . |enfermaro P Conversion
ica . interve|vision cipan|venclseguim adversas o por o
. negativa ) n . - n
realizada ncion tes | ion | iento evento
adverso
children <5 years of
age referred to .
g_ I ' isoniazid window
pediatric TB clinics. .
: prophylaxis was offered to
We included all ; -
- SR exposed children twice
weekly (20-30 mg/kg/dose,
age who had recent ) 900 mg/d) und
contact with an et . kel [IIF- 0 durante [(7/752, 0.9%).
. . . Ventana |directly observed preventive| . Evaluada a
Window index TB patient, as i i .. ., | meses el periodo Rash
3 Children are [therapy (DOPT) in the child’s ; las8al2
Period well as all other g en de ventanajdeveloped in 2 In total, 35
. ; within the [home by health department . . len semanas,
Prophylaxis children <5 years of . ventan O durante| patients; . (94.6%) of
i TST, >=5 window workers. - tratamient . Tests of
for Children Cohorte| age who had recent . ’ . . a, no una emesis in 2 37 children | . .
Cruz, [Estados] . mm period until |If the index case isolate was 1 : ¢ ) 0 : infection
Exposed to i retrosp| contact with an - i R lespecifi]  Si No |841|752|5 afios| mediana | patients; and with TB
. | 2019 |Unidos . ; . positiva | 8-12 weeks [ resistant to isoniazid or . completo | . g converted
Tuberculosis ectiva | index patient and isian iy can de diarrhea, infection
e . IGRA |after contact isoniazid was g luego de from
Houston, initial negative , N luego seguimientjweakness, and ., | completed i
. ] with the |contraindicated, healthcare ; conversion negative to
Texas, USA, diagnostic test . : . de la odeb5,7 | angioedema therapy e
index patient|] workers administered i . positive in
2007-2017 results (TST <5 mm i . y conver afios (RIQ| eachinl
. has ceased rifampin daily (10-20 'y ; 37 (4.9%)
or negative IGRA), ng ; sion 3.7-7.6) patient.
mg/kg/dose, maximum dose
symptoms of TB
i 600 mg/d).
disease, and an i .
. En caso de resistencia
unremarkable 2-view| i = .
. identificada ofrecieron otros
chest radiograph and FRi—
who were started on 9
window prophylaxis.




Prueba antare Ve Duraci Comp Duracié| n n n Tlec:np Bonalan
Titulo Autor | Pais | Disefio | Poblacion mmynolo solo TST Intervencion JsV SHP?r aracio| " p.artl bk e segui | n enfermaron es ARt Conversion
gica : interve|vision compar|cipanjvenclaracio| . to
: negativa I n i . mient adversas
realizada ncion acion | tes |ion| n 3
A prospective 5= 5
evaluation of isoniazid 10 mg/kg daily for ai;os The
the symptom- 6 months para<de 5 afios| 6 e 0 <5 afios vs 4 maiost
based Children s con infeccién o con TST | meses 4 oy
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The risk of tuberculosis in children after close exposure: a
systematic review and individual-participant meta-analysis

Summary

Background Tens of millions of children are exposed to Mycobacterium tuberculosis globally every year; however, there
are no contemporary estimates of the risk of developing tuberculosis in exposed children. The effectiveness of contact
investigations and preventive therapy remains poorly understood.

Methods In this systematic review and meta-analysis, we investigated the development of tuberculosis in children
closely exposed to a tuberculosis case and followed for incident disease. We restricted our search to cohort studies
published between Jan 1, 1998, and April 6, 2018, in MEDLINE, Web of Science, BIOSIS, and Embase electronic
databases. Individual-participant data and a pre-specified list of variables were requested from authors of all eligible
studies. These included characteristics of the exposed child, the index case, and environmental characteristics. To be
eligible for inclusion in the final analysis, a dataset needed to include: (1) individuals below 19 years of age; (2) follow-
up for tuberculosis for a minimum of 6 months; (3) individuals with household or close exposure to an individual with
tuberculosis; (4) information on the age and sex of the child; and (5) start and end follow-up dates. Studies assessing
incident tuberculosis but without dates or time of follow-up were excluded. Our analysis had two primary aims:
(1) estimating the risk of developing tuberculosis by time-period of follow-up, demographics (age, region), and clinical
attributes (HIV, tuberculosis infection status, previous tuberculosis); and (2) estimating the effectiveness of preventive
therapy and BCG vaccination on the risk of developing tuberculosis. We estimated the odds of prevalent tuberculosis
with mixed-effects logistic models and estimated adjusted hazard ratios (HRs) for incident tuberculosis with mixed-
effects Poisson regression models. The effectiveness of preventive therapy against incident tuberculosis was estimated
through propensity score matching. The study protocol is registered with PROSPERO (CRD42018087022).

Findings In total, study groups from 46 cohort studies in 34 countries—29 (63%) prospective studies and
17 (37%) retrospective—agreed to share their data and were included in the final analysis. 137 647 tuberculosis-exposed
children were evaluated at baseline and 130512 children were followed for 429538 person-years, during which
1299 prevalent and 999 incident tuberculosis cases were diagnosed. Children not receiving preventive therapy with a
positive result for tuberculosis infection had significantly higher 2-year cumulative tuberculosis incidence than
children with a negative result for tuberculosis infection, and this incidence was greatest among children below
5 years of age (19-0% [95% CI 8-4-37-4]). The effectiveness of preventive therapy was 63% (adjusted HR 0-37
[95% CI 0-30-0-47]) among all exposed children, and 91% (adjusted HR 0-09 [0-05-0-15]) among those with a
positive result for tuberculosis infection. Among all children <5 years of age who developed tuberculosis, 83% were
diagnosed within 90 days of the baseline visit.

Interpretation The risk of developing tuberculosis among exposed infants and young children is very high. Most cases
occurred within weeks of contact investigation initiation and might not be preventable through prophylaxis. This
suggests that alternative strategies for prevention are needed, such as earlier initiation of preventive therapy through
rapid diagnosis of adult cases or community-wide screening approaches.

Funding National Institutes of Health.

Guia de Practica Clinica para la evaluacion, tratamiento y seguimiento de nifios contacto de pacientes con TB pulmonar

Lancet 2020;395: 973-84

See Comment page 524

*Listed at the end of the Article
Division of Infectious Diseases
and Geographic Medicine,
Stanford University School of
Medicine, Stanford, CA, USA

(L Martinez PhD, O Cards MS,

| RAndrews MD); Department
of Medicine, Boston University
School of Medicine, Boston, MA,
USA (Praf CR Horsburgh MD);
and Departments of
Epidemiclogy, Biostatistics
and Global Health, Boston
University School of Public
Health, Boston, MA, USA
(Prof C R Horsburgh)

Correspondence to:

Dr Leonardo Martinez, Division
of Infectious Diseases and
(Geographic Medicine, Stanford
University School of Medicine,
Stanfard, CA 94305, USA
leomarti@stanford.edu

PREGUNTA 8

¢En el periodo de ventana inmunoldgica de exposicion a
TB se debe suministrar tratamiento preventivo a los nifios
y adolescentes menores de 18 afios contacto de TB?

4. RESULTADOS DE THE LANCET

P: Investigaron el desarrollo de tuberculosis en nifios expuestos
de cerca de un caso de tuberculosis y seguidos por enfermedad
incidente con datos a nivel individual de 46 estudios de
cohortes en 34 paises; 137.647 nifos expuestos fueron
evaluados al inicio del estudio y 130.512 nifos fueron seguidos
durante 429.538 anos-persona, durante los cuales se
diagnosticaron 1299 casos de tuberculosis prevalentes y 999
incidentes.

I-C: Los regimenes de terapia preventiva incluyeron isoniazida
durante 6 o 9 meses, rifampicina durante 3 meses e isoniazida y
rifapentina durante 3 meses, entre otros
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* Al evaluar el efecto protector de la terapia preventiva realizaron un
analisis de puntaje de propensidn, con emparejamiento basado en

104 J J covariables a nivel individual de edad, sexo y disefio del estudio.
B Emparejaron a los nifios que comenzaron la terapia preventiva con los
Ii_l I I—l—I rﬁ niflos que no lo hicieron usando un algoritmo de emparejamiento del
e T oemaniets s sommiaisis <5 | 5910141518 vecino mds cercano. En esta cohorte emparejada repartieron modelos
Aftes de edad) Afios de edad) Afios de edad) paramétricos de tiempo de supervivencia para estimar el riesgo

Figura 4: Incidencia acumulada de tuberculosis en 2 afios entre nifios que no reciben terapia preventiva, con resultados aJUStadO por covariables de incidencia de tuberculosis entre grupos al

de TST o IGRA iniciales positivos (A), resultados de TST o IGRA iniciales negativos (B), y en todos los nifios, incluidos examinar la eficacia protectora de tera pla preve ntiva
los que no se sometieron a pruebas infeccion tuberculosa (C)

* Los nifios expuestos menores de 1 aiio, que dieron positivo para la infeccién de tuberculosis .
y no recibieron terapia preventiva tenian un riesgo del 18% de desarrollar la enfermedad
dentro de los 2 afios posteriores a la inscripcion.

Los nifios que no recibieron terapia preventiva con un resultado positivo
para la infeccién tuberculosa tuvieron una incidencia de tuberculosis
acumulada de 2 afios significativamente mas alta que los nifios con un
resultado negativo para la infeccidn tuberculosa, y esta incidencia fue
mayor entre los nifios menores de 5 afios 19,0% (8,4-37,4).

* En contraste con las estimaciones anteriores que sugerian que el riesgo se reduce al 5 % en
nifios de 2 a 5 aifos, encontraron que este grupo de edad tenia un riesgo acumulado de
tuberculosis de 2 afios del 19 %
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E' ! ¢'+ ?._l . | :E * Se debe prestar mayor atencién a los primeros 5 afios de vida como un
000 oises  ae7a0  s730 periodo de alto riesgo de progresion de la infeccidn tuberculosa a la
Tiempo desda la inscripcidn al estudio (dias) enfe rm Edad-
Figura 2: Riesgo de tuberculosis a lo largo del tiempo entre los nifios expuestos que no reciban
terapia preventiva * A pesar de la efectividad de la terapia preventiva, la mayoria de los
casos ocurrieron dentro de las semanas posteriores al inicio de la
* La eficacia de la terapia preventiva para prevenir la tuberculosis incidente fue alta: 91 % investigacion de contactos. Aunque el rastreo de contactos es un medio
entre los nifios con infeccion tuberculosa. A pesar de esto, la mayoria de los nifios (82 % de de alto rendimiento para la deteccién temprana de casos, se llega a

los nifos con infeccidn tuberculosa y 83 % de todos los nifios menores de 5 afios)
desarrollaron tuberculosis a las pocas semanas de la visita inicial de investigacién de
contactos de referencia.

muchos niflos demasiado tarde para prevenir la enfermedad.

* Aunque la terapia preventiva es altamente efectiva para el nifo
individual, esta estrategia solo puede estar dirigida a una minoria de
nifos y debe usarse como una intervencion complementaria con una

* Los niflos que recibieron terapia preventiva tenian un riesgo sustancialmente menor de
desarrollar tuberculosis en comparacidn con los que no la recibieron, y este efecto se vio
modificado por el estado de la infeccion. La efectividad de la terapia preventiva fue del 63 %

(HR ajustado 0,37 [IC 95 % 0,30-0,47]) entre todos los nifios expuestos. La efectividad fue busqueda intensificada de casos esfuerzos para hacer frente a la carga
mayor en nifios con infeccién de base (HR ajustado 0,09 [0,05-0,15]), y tuvo una relacién no mundial de la tuberculosis pediatrica.
significativa en nifios sin infeccion de base (HR ajustado 0,66 [0,40-1 -10]). Q e
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Risk of infection and disease progression in children exposed to tuberculosis at home, Colombia
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RESUMEN
Objetivo:

Evaluar el riesgo de tuberculosis (infeccion y enfermedad) en nifios menores de 15 anos de edad
convivientes de pacientes con tuberculosis pulmonar en tres ciudades colombianas (Medellin,
Cali y Popayan).

Métodos:
Se siguié durante 24 meses una cohorte de 1,040 nifios convivientes de 380 adultos con
tuberculosis pulmonar bacilifera. Periodo de estudio 2005-2009.

Resultados:

La prueba de tuberculina fue positiva (210 mm) en el 43.7% (IC 95%: 39.2-48.2), y estuvo
asociada con la edad de 10-14 afos (Razdn de Prevalencia-RP= 1.43, IC 95%: 1.1-1.9), tener
cicatriz de la vacuna BCG (RP= 1.52, IC 95%: 1.1-2.1). El riesgo anual de infeccion (aumento
de la induracion en la prueba de tuberculina de 6 mm o mas al afio) fue 17% (IC 95%: 11.8-
22.2), y estuvo asociado con mayor carga bacilar en el adulto con tuberculosis pulmonar (Riesgo
Relativo-RR= 2.12, IC 95%: 1.0-4.3). La tasa de incidencia de tuberculosis activa fue de 12.4
casos por 1,000 afios-persona de seguimiento. Los nifios menores de 5 afios sin cicatriz de
vacuna BCG tuvieron un mayor riesgo de desarrollar tuberculosis activa (Razon de Peligro
-HR= 6.00, IC 95%: 1.3-28.3), que quienes tenian cicatriz (HR= 1.33, IC 95%: 0.5-3.4). El riesgo
de desarrollar tuberculosis activa aumentd conforme el aumento de la prueba de tuberculina
inicial (prueba de tuberculina 5-9 mm HR= 8.55, IC 95%: 2.5-29.2; prueba de tuberculina =210
mm HR= 8.16, IC 95%: 2.0-32.9).

Conclusién:

Es necesario interrumpir rapidamente la transmision de tuberculosis de adultos a nifios en los
hogares. Realizar investigaciones de contacto apropiadas y ofrecer quimioprofilaxis a los nifios
infectados podria reducir la transmision de la tuberculosis.
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5. ESTUDIOS PRIMARIOS
=1 estudio colombiano de interés a tener en cuenta

Remark

1)Why was this study conducted?

Contact investigation is a key strategy in tuberculosis control programs. Children who are
contacts of pulmonary tuberculosis cases have a higher risk of developing active tuberculosis.
However, childhood tuberculosis is still a major public health issue, and there was not much
population data from exposed children to tuberculosis in Colombia.

2) What were the most relevant results of the study?

Household tuberculosis exposed children have high annual risks of infection and disease
development. BCG vaccination protection is reasserted for moderate prevalence conditions,
especially for the youngest. Tuberculosis transmission chain is not being cut in time and this
limits control efficacy.

3) What do these results contribute?

First study in Colombia that assessed risk of tuberculosis (infection and disease) among
household contact children. Findings of present study allowed to prolong the follow-up time
to household contacts seeking active disease, and promoting isoniazid preventive therapy in
guidelines for children age <5 years in Colombia.
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asociada con la edad de 10-14 afos (Razdn de Prevalencia-RP= 1.43, IC 95%: 1.1-1.9), tener
cicatriz de la vacuna BCG (RP= 1.52, IC 95%: 1.1-2.1). El riesgo anual de infeccion (aumento
de la induracion en la prueba de tuberculina de 6 mm o mas al afio) fue 17% (IC 95%: 11.8-
22.2), y estuvo asociado con mayor carga bacilar en el adulto con tuberculosis pulmonar (Riesgo
Relativo-RR= 2.12, IC 95%: 1.0-4.3). La tasa de incidencia de tuberculosis activa fue de 12.4
casos por 1,000 afios-persona de seguimiento. Los nifios menores de 5 afios sin cicatriz de
vacuna BCG tuvieron un mayor riesgo de desarrollar tuberculosis activa (Razon de Peligro
-HR= 6.00, IC 95%: 1.3-28.3), que quienes tenian cicatriz (HR= 1.33, IC 95%: 0.5-3.4). El riesgo
de desarrollar tuberculosis activa aumentd conforme el aumento de la prueba de tuberculina
inicial (prueba de tuberculina 5-9 mm HR= 8.55, IC 95%: 2.5-29.2; prueba de tuberculina =210
mm HR= 8.16, IC 95%: 2.0-32.9).

Conclusién:

Es necesario interrumpir rapidamente la transmision de tuberculosis de adultos a nifios en los
hogares. Realizar investigaciones de contacto apropiadas y ofrecer quimioprofilaxis a los nifios
infectados podria reducir la transmision de la tuberculosis.

PREGUNTA 8

éEn el periodo de ventana inmunoldgica de exposicion a
TB se debe suministrar tratamiento preventivo a los nifios
y adolescentes menores de 18 afios contacto de TB?

5. ESTUDIOS PRIMARIOS
=1 estudio colombiano de interés a tener en cuenta

Remark

1)Why was this study conducted?

Contact investigation is a key strategy in tuberculosis control programs. Children who are
contacts of pulmonary tuberculosis cases have a higher risk of developing active tuberculosis.
However, childhood tuberculosis is still a major public health issue, and there was not much
population data from exposed children to tuberculosis in Colombia.

2) What were the most relevant results of the study?

Household tuberculosis exposed children have high annual risks of infection and disease
development. BCG vaccination protection is reasserted for moderate prevalence conditions,
especially for the youngest. Tuberculosis transmission chain is not being cut in time and this
limits control efficacy.

3) What do these results contribute?

First study in Colombia that assessed risk of tuberculosis (infection and disease) among
household contact children. Findings of present study allowed to prolong the follow-up time
to household contacts seeking active disease, and promoting isoniazid preventive therapy in
guidelines for children age <5 years in Colombia.
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For those children with a baseline tuberculin skin test <5 mm (173 children), the M.
tuberculosis annual risk of infection was 12.1% (95% Cl: 7.2-17.1), whereas in the group of
children with initial tuberculin skin test <10 mm (206 children) annual risk of infection was
17% (95% Cl: 11.8-22.2). A significant correlation was found between M. tuberculosis annual
risk of infection and a higher bacillary load of the index case for those with an initial
tuberculin skin test <5 mm (RR= 2.61, 95% Cl: 1.2-5.9, p= 0.020 adjusted by age, low
socioeconomic stratum, history of another relative with tuberculosis and exposure time) as
well as for those with an initial tuberculin skin test <10 mm (RR=2.12, 95% Cl: 1.0-4.3, p=
0.037 adjusted by age and nutritional condition).



Table 3. Associated characteristics to Annual Risk of Infection in children household contacts of adult patients with pulmonary
tuberculosis (TB), in three Colombian cities, 2005-2009.

Charsctoristic ARI (baseline TST <5 mm)* ARI (baseline TST <10 mm)

N=173 n (%) RR (95%CI)**  N=206 n (%) RR (95%CI)**
Age in years
<5 68 5(7.4) 1 80 9(11.3) 1
5-14 105 16 (15.2) 2.07 (0.8-5.3) 126 26(20.6) 1.83 (0.9-3.6)
Sex
Male 97 10 (10.3) 1 111 20(18.0) 1
Female 76 11(14.5) 1.4 (0.7-3.0) 95 15(15.8) 0.88 (0.5-1.5) .
Low socioeconomic stratum
No 25 5 (20.0) 1 26 5(19.2) 1
Yes 147 15(10.2) 0.51 (0.2-1.4) 179 29(16.2) 0.84 (0.3-2.3)
Nutritional condition
Normal 89 11(124) 1 111 22(19.8) 1
Underweight 51 7 (13.7) 1.11 (0.5-2.5) 55 8(14.5) 0.73 (0.4-1.5)
Overweight 31 2 (6.5) 0.52 (0.1-1.9) 37 4(10.8) 0.55 (0.2-1.4)
BCG scar
No 54 7 (13.0) 1 62 11(17.7) 1
Yes 118 14 (11.9) 0.92 (0.4-2.1) 143 24(16.8) 0.95 (0.5-1.9)
History of another relative with TBt
No 114 17 (14.9) 1 136 25(18.4) 1
Yes 59 4 (6.8) 0.46 (0.2-1.4) 70 10(14.3) 0.78 (0.3-1.8)
Proximity to the index case
HHC slept in other household 47 6(12.8) 1 59 11(18.6) 1
HHC slept in same household 126 15(11.9) 0.93 (0.4-2.5) 147 24(16.3) 0.88 (0.4-1.8)
Persons per room
<3 115 15 (13.0) 1 136 26(19.1) 1
- —— 57 6(105) 081 (0.3-2.4) 69 9(13.0) 0.68 (0.3-1.6)
Sputum smear load
+0r ++ 109 9 (8.3) 1 132 17(12.9) 1
+++ 63 12 (19.0) 2.31 (0.9-5.7) 73 18(24.7) 1.91 (0.9-3.9)
Exposure time
<3 months 131 17 (13.0) 1 155 24(15.5) 1
>3 months 42 4(9.5) 0.73 (0.2-2.6) 51 11(21.6) 1.39 (0.6-3.0)

TST: Tuberculin skin Test. ARI: Annual Risk of Infection (increase >6 mm). HHC: household contact.
* Does not include 33 children with a baseline TST 210 mm

** RR: Risk Ratio adjusted by family and city intraclass correlation.
1 History of another relative with TB: had had any other relative with tuberculosis besides the identified index case in the cohort.
$ p<0.05
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Figure 1. Flow chart of active tuberculosis cases by initial tuberculin skin test result (cutoff point 5 mm) and one year
later (infection incidence: increase of 6 mm or more compare to initial tuberculin skin test). TST: Tuberculin Skin Test.
TB: tuberculosis.




Resultados proyecto estrategia

Tabla descripcion de la captacion de ninos contacto de TB Estrategia Cuidado Integral

Descripcion %
Evaluacion inicial 163 100
Ingreso estrategia 86 52,8
En periodo de ventana inmunologica 26 30,2
Tuberculosis latente 60 69,8
Suspension por control TST negativo 15
Otras suspensiones 4
Pérdida de seguimiento 4
Tratamiento terminado 63
Eventos adversos 9 10,5
Total Entregas del medicamento realizadas 290
Entrega primer mes 86
Entrega segundo mes 76
Entrega tercer mes 66
Entrega cuarto mes 64
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