Un protocolo para una revision sistematica y un meta-analisis de estrategias para
cuantificar o eliminar los costos catastréficos debido a la tuberculosis

Antecedentes:

La estrategia de la Organizaciéon Mundial de la Salud de “Fin TB” para el 2030 incluye el hito de que
ningun hogar afectado enfrente costos catastréficos debido a la tuberculosis (TB). Los costos
debido a la TB son generalmente definidos como catastroficos si exceden el 20% del ingreso anual
del hogar previo a la enfermedad. Varios paises han dirigido encuestas nacionales de costos pero
las estrategias para cuantificar y eliminar los costos catastréficos estan incompletamente
definidas.

Métodos:

Las publicaciones relacionadas a las estrategias para cuantificar y eliminar costos catastréficos se

identificaran buscando en tres bases de datos electrénicas (PubMed - Medline, Scopus and Web of
Science) junto con listas de referencias de publicaciones pertinentes. Buscaremos estudios
elegibles, vamos a extraer los datos y evaluaremos el riesgo de sesgo con la herramienta de
evaluacién de calidad del National Heart, Lung and Blood Institute. Las discrepancias seran
resueltas por discusion entre los revisores. En caso de encontrar los suficientes estudios
comparables que cuantifiquen las estrategias para eliminar los costos catastroéficos se realizara
un meta-analisis. Esta revisidn sistematica y meta-analisis estad registrado en la base de datos
PROSPERO (CRD42022292410).

Conclusion:

Esta revision sistematica y meta-analisis tiene el objetivo de evaluar rigurosamente la evidencia
de las estrategias para cuantificar o eliminar los costos catastréficos debido a la TB.

Introduccion

Desde que se tienen registros, la tuberculosis (TB) ha matado a mas personas que cualquier otra
enfermedad infecciosa a nivel mundial. La TB esta fuertemente asociada a la pobreza porque
afecta principalmente a las personas mas pobres en regiones empobrecidas, y la enfermedad
como su diagnodstico y su tratamiento pueden empeorar la pobreza (1).

Los costos debidos a la tuberculosis suelen evaluarse a nivel de los hogares e incluyen los costos
directos (de bolsillo) y también los costos indirectos (pérdida de ingresos debido a la
tuberculosis), incluso antes de que ésta fuera diagnosticada o tratada. Estos costos debidos a la
TB se han cuantificado utilizando diversas estrategias, entre ellas (2):

e El registro prospectivo de los costos frente a recordar retrospectivamente
Recuerdo retrospectivo de los costos al inicio del tratamiento y repetidamente en
diversos intervalos durante el mismo, frente a la evaluacién de los costos durante el
ultimo mes en un momento seleccionado al azar durante el tratamiento
Recogida de datos en papel frente a la electrénica;
Instrumentos de recogida de datos desarrollados localmente frente a los estandarizados;
e Diversas estrategias para evaluar los ingresos de los hogares antes de la enfermedad
como denominador para evaluar si los costos debidos a la tuberculosis eran
catastroficos.

En el 2011, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), junto con la Asociacion Antituberculosa
de Japon (JATA), desarrolld una herramienta para estimar los costos debidos a la tuberculosis.



Esta iniciativa condujo a la creacién de un manual estandarizado para la realizacidon de encuestas
sobre los costos de los pacientes con TB la cual se ha utilizado en varios paises (2).

A medida que aumentan los costos debidos a la TB, aumenta el riesgo de resultados adversos
del tratamiento de la TB (principalmente la no finalizacion del tratamiento). De hecho,
encontramos que en los barrios marginales peruanos, cuando los costos debidos a la TB
superaban el 20% de los ingresos previos a la enfermedad de ese hogar, el riesgo de resultados
adversos del tratamiento (no finalizacion del tratamiento, fracaso del tratamiento o muerte
durante el mismo) era mas probable que el resultado favorable del tratamiento (curacién del
resultado del tratamiento con éxito) (3). Se han notificado resultados similares en Brasil y
Moldavia (4) (5). En consecuencia, los costos debidos a la TB suelen considerarse catastroficos si
superan un umbral del 20% de los ingresos anuales del hogar antes de la enfermedad (6),
aunque ocasionalmente se han utilizado otros umbrales (7) (8).

La estrategia de la OMS para poner fin a la tuberculosis tiene tres hitos principales, entre los que
se incluye el objetivo de garantizar que no haya ningln hogar con costos catastroficos debido a
la tuberculosis para 2030 (9). En general, se cree que este hito requiere una accidn politica
suficiente para que los pacientes afectados por la TB y sus hogares afectados por la TB puedan

e reducir los costos directos de los costos de bolsillo debidos a la TB;

e reducir los costos indirectos manteniendo sus ingresos en la medida de lo posible a pesar
de la TB; y también, cuando sea necesario

e recibir apoyo socioeconémico para reducir el impacto de los costos debidos a la TB.

La prevencion de los costos catastroficos debidos a la TB ha sido priorizada en la politica mundial
con el fin de mitigar los efectos empobrecedores de la TB (1) y también para aumentar la
probabilidad de que los pacientes con TB puedan permitirse completar su atencién de la TB lo
suficiente como para curarse permanentemente y volver a gozar de buena salud (10).

A pesar del consenso sobre la necesidad de prevenir los costos catastréficos de la tuberculosis,
hay muy poca claridad sobre la mejor manera de conseguirlo. Por ejemplo, de primeros
principios parece légico que las intervenciones que incluyen los siguientes puedan reducir los
costos debidos a la tuberculosis, hacia la eliminacién de los costos catastroficos debidos a la
tuberculosis:

e La mejora de los sistemas sanitarios y la busqueda activa de casos de personas con
tuberculosis (en lugar de la bisqueda pasiva de casos, esperando a que se presenten y
sean diagnosticados por los centros de salud) pueden diagnosticar mas a menudo la
tuberculosis en una fase mas temprana de la enfermedad, mientras ésta es menos grave
y ha causado menos costos.

e La educacion, la promocion de la salud publica, la reduccion del estigma, las leyes y
otras medidas pueden reducir aun mas los costos indirectos de la pérdida de empleo
debida a la tuberculosis.

e La informacidén, la mejora de los sistemas sanitarios y la cobertura sanitaria universal
pueden contribuir a reducir los costos directos de bolsillo causados por la enfermedad de
la tuberculosis.

e Proporcionar atencion domiciliaria frente a la atencion clinica comunitaria frente a la
atencién hospitalaria con el fin de reducir potencialmente los costos directos e indirectos
debidos a la TB.

e El apoyo socioeconémico especifico para las personas con la enfermedad de la TB puede
mitigar y/o reembolsar sus costos directos e indirectos debidos a la TB.

e Los sistemas de apoyo socioecondmico existentes (como el microcrédito o las
intervenciones de transferencia de dinero en efectivo para reducir la pobreza extrema)



pueden ser sensibles, o hacerse sensibles, a las personas que viven con TB, por ejemplo,
afiadiendo la enfermedad de la TB a sus criterios de elegibilidad.

e El desarrollo socioecondmico puede disminuir la pobreza lo suficiente como para reducir
el riesgo de que los costos debidos a la TB alcancen el umbral de los costos
catastrdficos.

e La reduccidn de la pobreza, la desnutricion, el VIH y otros factores, junto con la posible
mejora de los sistemas de salud publica, pueden reducir la incidencia de la tuberculosis
y, por tanto, reducir indirectamente la incidencia de los costos catastroficos debidos a la
tuberculosis.

Hemos modelado los posibles efectos globales de las intervenciones especificas para la TB frente
a las sensibles a la TB (11) y en Perl hemos estado evaluando prospectivamente los efectos
sanitarios y econoémicos de las intervenciones socioeconémicas especificas para la TB en los
hogares afectados por la enfermedad (12) (13) (14) (15) (16). Se han reportado estudios
relacionados en otros entornos (17), y los estudios ecoldgicos (18) y estudios de modelamiento
(19) han evaluado el impacto de las intervenciones de proteccidon social sobre la TB. Para la
presente investigacion, con el fin de informar a las politicas de salud publica, nos proponemos
completar una revisién sistematica y un meta-analisis de estos y otros enfoques para cuantificar
y eliminar los costos catastroficos debidos a la TB.

Objetivos

Los objetivos de esta revision sistematica y meta-analisis son evaluar rigurosamente las
evidencias de las estrategias para cuantificar o eliminar los costos catastréficos debido a la
tuberculosis.

Pregunta de la revision
¢Qué evidencias informan las estrategias para cuantificar o eliminar los costos catastroficos
debidos a la tuberculosis?

Métodos

Esta revisién sistematica y meta-analisis seguird la lista de verificacién de los Elementos de
Informacion Preferidos para Revisiones Sistematicas y Meta-Analisis (Preferred Reporting Items
for Systematic Reviews and Meta-Analyses - PRISMA-P checklist). El protocolo esta registrado en
la base de datos PROSPERO 2022 CRD42022292410 disponible en: https://www.crd.york.ac.uk/
El enlace individual para este registro es:
https://www.crd.york.ac.uk/prospero/display_record.php?ID=CRD42022292410).

Criterios de elegibilidad

Criterios de inclusion. Estudios relativos a la cuantificacion o eliminacién de los costos
catastréficos de los hogares debidos a la tuberculosis, incluyendo cualquier tipo de tuberculosis
(pulmonar o extrapulmonar; sensible o resistente a los medicamentos; complicada o no por
comorbilidades como la infeccion por VIH asociada).
Criterios de exclusién. Estudios que no podian informar sobre las estrategias para alcanzar el
objetivo de la OMS de eliminar los costos catastréficos debidos a la tuberculosis porque sélo
cuantificaban:

- los gastos de los costos de bolsillo sin tener en cuenta los costos indirectos de la pérdida
de ingresos; o

- los costos monetarios sin evaluar estos costos como proporcion de los ingresos del
hogar; o

- los costos catastroficos a nivel de poblacidn sin tener en cuenta la proporcion de hogares
individuales que experimentaron costos catastroéficos.



Poblacion
La poblacion que se incluird en esta revisidon sistematica y meta-analisis son los hogares
afectados por la tuberculosis, es decir, los pacientes con tuberculosis y las personas que viven
con ellos.

Intervencion/exposicion

Las intervenciones incluirdn cualquier estrategia destinada a mitigar o eliminar los costos
catastroficos debidos a la tuberculosis, por ejemplo, la blisqueda activa de casos de tuberculosis
(frente a la busqueda pasiva de casos en la atencién estandar); el apoyo socioecondémico
(comparado con la atencion estdndar sin apoyo socioecondmico); o la atencidon domiciliaria
(comparada con la atencién estandar en el hospital).

Comparacion
La condicidén de comparacién/control sera la atencién estandar (sin ninguna intervencion).

Resultado
La proporcion de hogares con costos catastroficos debido a la tuberculosis.

Fuentes de informacion
Se buscara en tres bases de datos electrénicas: PubMed - Medline, Scopus y Web of Science.
También se buscara en las listas de referencias de las publicaciones pertinentes.

Estrategia de busqueda

Utilizando los siguientes términos de busqueda:

Pubmed: ((tuberculosisfMeSH Terms]) OR (tuberculosis OR koch disease* OR
TB[Title/Abstract])) AND (catastrophic cost* OR catastrophic household cost*[Title/Abstract])
Scopus: TITLE-ABS-KEY ( ( tuberculosis OR "koch disease" OR tb ) AND (catastrophic AND
cost*

Web L)f science: (tuberculosis OR Koch disease* OR TB) AND (catastrophic AND cost* ) (All
Fields)

Medidas de efecto

La proporcion de hogares con costos catastréficos debidos a la tuberculosis serd la medida
principal. Para los resultados de datos continuos o categodricos, se utilizara la media o las
diferencias de tasas entre el grupo de intervencidn de costos catastréficos y el grupo de control.
Para los resultados de datos dicotdomicos, se utilizara el odds ratio, el riesgo relativo y/o el riesgo
absoluto. Para los datos medidos en la misma escala y la misma unidad, se utilizaran las
diferencias medias ponderadas; de lo contrario, se utilizaran las diferencias medias
estandarizadas. También se evaluaran los intervalos de confianza del 95% de estas medidas.

Extraccion de datos

Se seleccionaran los estudios para su inclusion en las bases de datos electrdnicas seleccionadas
mediante la estrategia de busqueda. También se revisaran las referencias citadas por estas
publicaciones para encontrar otros articulos relevantes. Dos revisores examinaran de forma
independiente los titulos de las publicaciones potencialmente relevantes, luego los abstracts y
finalmente las publicaciones de texto completo para determinar su elegibilidad. Las discrepancias
se resolverdn mediante discusion y, cuando sea necesario, mediante la consideracion
independiente de otro revisor. De cada publicacién se extraeran los siguientes datos:

e resultados de los costos catastréficos (por ejemplo, la proporcion de hogares con costos
catastroficos debidos a la tuberculosis)
caracteristicas del estudio;

e caracteristicas metodoldgicas;



e variables que se sabe que estan relacionadas con los costos catastroficos (por ejemplo,
tuberculosis resistente a los medicamentos, ingresos de los hogares).

Los datos se extraeran en formato CSV que se cargara en el software Rayyan para filtrar los
documentos duplicados, asi como en un documento de hoja de calculo de Microsoft Excel. El
proceso de seleccién de estudios se documentara mediante el diagrama de flujo PRISMA. Se
evaluara la heterogeneidad de los datos si hay suficientes datos adecuados para realizar un
meta-analisis. Una hoja de calculo compartida en la nube registrara todas las ediciones y quién
las realiza.

Tipo de estudios

Se incluirdn todos los tipos de estudios que informen los objetivos de la revision, sin ninguna
restriccién. Por ejemplo: se extraeran estudios observacionales cuantitativos, cualitativos y de
métodos mixtos; estudios de intervencidn, incluyendo ensayos controlados aleatorios;
revisiones; editoriales; perspectivas; y estudios de modelizacién matematica.

Evaluacion del riesgo de sesgo (calidad)

Se utilizard una herramienta de evaluacion de la calidad del National Heart, Lung, and Blood
Institute (NHLBI) para generar una calificacion general de la calidad de cada estudio de "buena",
"regular" o "mala" (véase https://www.nhlbi.nih.gov/health-topics/studyquality-assessment-
tools). En funcion del trabajo piloto que se realice tras la extraccion de los datos, se podra
utilizar una herramienta alternativa, como la version 2 de la herramienta de riesgo de sesgo de
la Cochrane para ensayos aleatorios. Anticipamos que la herramienta de evaluacién de la calidad
para los estudios de casos y controles puede ser la mas adecuada. Estos planes pueden
modificarse si es necesario, como adaptaciones al progreso de la revision sistematica.

Estrategia de sintesis de datos

Los resultados de los costos catastréficos se presentaran como porcentajes, los costos como
medias o medianas, y como estadisticamente significativos (P<0,05) o no. Ademas, se
calcularan los odds ratios (o riesgos relativos) que van a comparar los grupos de estudio para las
intervenciones que puedan afectar a los costos catastroéficos.

Meta-analisis

Si encontramos estudios de intervencion adecuados, evaluaremos la heterogeneidad de los datos
con la estadistica I? y un grafico Forest plot. Todos los datos se analizarén con el software Stata
version 16.0 (Stata Corporation LLC, College Station, Texas, USA). Los meta-analisis incluiran
odds ratios agrupados de estudios comparables calculando las respectivas medias ponderadas de
estos ratios, incluyendo los intervalos de confianza ponderados.

Etica y difusion

No se requiere la aprobacion de un comité de ética para esta revisidon sistematica y meta-analisis
que incluye el analisis de sélo datos andnimos no vinculados. Tenemos la intencion de presentar
este trabajo en conferencias y publicarlo en una revista internacional de acceso abierto revisada
por pares.

Discusién

La pandemia de COVID-19 estd aumentando notablemente la enfermedad de la tuberculosis, los
resultados adversos de la tuberculosis, los costos catastréficos debidos a la tuberculosis y la
pobreza (20). Esperamos que esta revision sistematica ayude a fortalecer la base de evidencia
para cuantificar los costos catastréficos debidos a la TB. También esperamos que esta revision



sistematica y el meta-analisis ayuden a informar sobre los costos estrategias para reducir o
potencialmente eliminar los costos catastréficos debidos a la TB, con el fin de acabar con la TB.
Disponibilidad de los datos

Datos subyacentes
No hay datos asociados a este articulo.

Directrices

La lista de verificacion PRISMA-P con Dedicacion de Dominio Publico Creative Commons CCO
para esta revision sistematica ha sido publicada en Harvard Dataverse (ver en
https://dataverse.harvard.edu/dataverse/harvard): "Protocolo para una revisidon sistematica y
un metanalisis de las estrategias para cuantificar o eliminar los costos catastroficos debidos a la
tuberculosis". Puede consultarse en
https://dataverse.harvard.edu/dataset.xhtml?persistentld=doi:10.7910/DVN/IS3GVY, DOI:
https://doi.org/10.7910/DVN/JS3GVY/DKK8LN. Este archivo también estd disponible en el
repositorio de datos IFHAD: Innovation For Health And Development (http://www.ifhad.org/wp-
content/uploads/2022/2/Catastrophic_costs_PRISMA_checklist.pdf).
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