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RESUMEN

Tema: Factores asociados a resistencia a medicamentos antifimicos en pacientes con
tuberculosis farmacorresistente del Hospital Nacional General de Neumologia y Medicina
Familiar “Dr. José Antonio Saldafia”, San Salvador, afio 2019.

Objetivo: Determinar los factores asociados a resistencia a medicamentos antifimicos en
pacientes con tuberculosis farmacorresistente del Hospital Nacional General de Neumologia y
Medicina Familiar “Dr. José Antonio Saldana”, afio 2019.

Metodologia: Estudio observacional de corte transversal analitico. Se recolectaron los datos del
Sistema Integral de Atencién al Paciente (SIAP) y del Sistema de MorbiMortalidad +
Estadisticas Vitales (SIMMOW). Se revisaron expedientes clinicos de 146 pacientes con
tuberculosis farmacorresistente. Se realiz6 el analisis descriptivo, bivariado y multivariado
utilizando el programa estadistico SPSS, version 22, con un nivel de significancia estadistica
igual o0 menor a 0.05 (p) para todos los andlisis estadisticos. Se determinaron los factores
asociados a la resistencia a los medicamentos antifimicos en pacientes con tuberculosis
utilizando la prueba de ji-cuadrado y OR crudos con un intervalo de confianza del 95% (1C95%).
Se obtuvo un modelo de regresion logistica, ajustado con las variables edad, sexo, antecedentes
o0 privado de libertad y contacto con caso de tuberculosis. Toda la informacion fue obtenida de
fuentes secundarias.

Resultados: En el analisis descriptivo el 68.21% de los pacientes objeto de estudio eran
hombres, el 62.43% residentes del area urbana y el 53.76% eran solteros. En el analisis bivariado
de ji-cuadrado las variables edad (p=0.003), sexo (p=0.009), Diabetes mellitus (p=0.008),
antecedentes o privado de libertad (p < 0.001), tipo clinico de tuberculosis (p=0.008) y contacto
con caso de tuberculosis (p <0.001) presentaron significancia estadistica para el desarrollo de
farmacorresistencia. Las variables que presentaron significancia estadistica a nivel bivariado
para el desarrollo de farmacorresistencia, mostraron en el tamafio del efecto un grado de
asociacién moderado, debido a que los valores se encontraron en el rango 0.2 < ES < 0.6. Los
OR crudos determinados para las variables antecedente o privado de libertad (OR=1.579;
1C95%:1.295-1.926) y el contacto con caso de tuberculosis (OR=1.619; 1C95%:1.340-1.956)
resultaron ser factores de riesgo significativos, lo que fue diferente en el analisis multivariado
debido a que solo el contacto con caso de tuberculosis (OR=15.531; 1C95%:1.52-139.54)
permanece como factor de riesgo para la farmacorresistencia, cuando fue ajustado por la edad,
sexo y antecedentes o privado de libertad.

Conclusiones: Tener una edad menor a 39 afios, ser hombre, tener antecedentes o privado de
libertad y tener contacto con caso de tuberculosis mostraron ser factores de riesgo para el
desarrollo de la tuberculosis farmacorresistente, y al ajustar estas cuatro variables en un modelo
de regresion logistica, solo el contacto con un caso de tuberculosis representd un factor de riesgo
para el desarrollo de tuberculosis farmacorresistente.

Palabras clave: Mycobacterium tuberculosis, tuberculosis pulmonar, factores de riesgo,
farmacorresistencia, tamafio del efecto, regresion logistica, EI Salvador.
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1 INTRODUCCION

La Tuberculosis (TB) es una enfermedad social que, por su vinculo con la pobreza, afecta
mayormente a los paises en desarrollo y a los sectores mas vulnerables.

En El Salvador, a partir de los afios 2017 y 2018 se observo un incremento en los casos
de TB de todas las formas. La cantidad de casos reportados para el 2017 fue de 3,666 con una
tasa del 56.7 por 100,000 habitantes y de 3,615 con una tasa de 54.4 por 100,000 habitantes para
el 2018 (Ministerio de Salud de El Salvador, 2021). En el afio 2019 se reportaron 3,800 casos
de TB de todas las formas, con una tasa de 58 por 100,000 habitantes (Organizacion Mundial
de la Salud, 2019), registrandose a San Salvador como el departamento con mayor nimero de
casos de tuberculosis - Multirresistente/Resistente a la Rifampicina (TB-MDR/RR) lo que
representd el 48.56% de la totalidad de casos, esto, gracias a la busqueda activa en grupos de
alto riesgo, a la utilizacién de nuevos métodos diagndsticos, al incremento de busqueda y
captacion de sintomaticos respiratorios (SR) y casos, por parte de proveedores publicos y
privados.

En el Hospital Nacional General de Neumologia y Medicina Familiar “Dr. José Antonio
Saldafa” (Hospital), a raiz de los casos de TB-MDR/RR, se realizan esfuerzos para el control
de la TB interviniendo pacientes clasificados como de alta vulnerabilidad: PVS (persona
viviendo con sida), privados de libertad, contactos de casos TB, personas en alto riesgo de
multifarmacorresistencia y poblacion econdémicamente desfavorecida. Un beneficio del servicio
brindado por el Hospital comprende los referidos a nivel nacional.

El propdsito de esta investigacion es contribuir a que los/as usuarios/as y las autoridades
del Hospital y de los establecimientos del Ministerio de Salud conozcan a profundidad los
Factores asociados a la resistencia a medicamentos antifimicos en pacientes con tuberculosis

farmacorresistente.



1 CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
1.1 Situacion Problemética

La TB es una de las enfermedades contagiosas causantes de mayor morbilidad y
mortalidad. Su incidencia y su prevalencia, se encuentran relacionadas directamente con el
grado de pobreza, en paises desarrollados ha disminuido el nimero de casos, contrario a lo que
ocurre en muchos paises pobres o en vias de desarrollo en donde aumentan progresivamente. Su
erradicacién precisa en la prevencidn, diagnéstico temprano, tratamiento efectivo de la infeccién
y de la enfermedad, y el apoyo institucional. Algunas circunstancias como, el incremento de la
resistencia a farmacos, dificulta el esfuerzo de los organismos nacionales para su control. La TB
a nivel mundial es una de las 10 principales causas de muerte y la principal causa por un Gnico
agente infeccioso, se estima que 10 millones de personas en todo el mundo enfermaron de TB
y de acuerdo a la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) un total de 1,4 millones de personas
murieron de esta enfermedad en el 2019, en el mismo afio se detectaron y notificaron en todo el
mundo un total de 206,030 personas con TB/MDR o TB/RR, lo que supone un aumento del 10%
con respecto a las 186,883 personas de 2018, siendo la mayor cantidad de diagnosticados
hombres (Organizacion Mundial de la Salud 2019).

En EI Salvador las personas de escasos recursos son las que mas sufren de enfermedades
infecto-contagiosas, ya que, debido a que el aumento de la poblacién y la mala higiene,
contribuyen a que el indice de pobreza sea cada vez mas elevado, lo cual trae como consecuencia
desnutricion y hacinamiento, favoreciendo a que el nimero de casos de TB en todas sus formas
aumente. En cuanto a la situacién epidemioldgica de la TB en El Salvador, la incidencia de
casos de TB en todas las formas para el afio 2019, de acuerdo a las estadisticas reportadas por
la OMS fue de 3,800 casos con una tasa de 58 por 100,000 habitantes; con un rango de

estimacion de 45 a 64 por 100,000 habitantes, de la totalidad de estos casos, 87 corresponden a



TB-MDR/RR con una tasa de 1.3 por 100,000 habitantes y un rango de 0.46 a 2.7 por 100,000
habitantes (Organizacion Mundial de la Salud, 2019). De los 3,800 casos reportados por la
OMS, 3,009 corresponden a la cantidad de casos que fue captado por el Sistema Nacional de
Salud, los 791 restantes corresponden al 20% que no fueron captados por el Sistema Nacional
de Salud pudiendo catalogarse como contactos o casos asintomaticos. La mortalidad de TB para
el afio 2019 fue de 114 casos y 240 casos de coinfeccion tuberculosis/Virus de
Inmunodeficiencia Humana positivo (TB/VIH).

En EI Salvador especificamente en el Hospital, en el afio 2019 a raiz de los casos de TB-
MDR/RR se ejecutaron esfuerzos para el control de la TB interviniendo pacientes clasificados
como de alta vulnerabilidad, siendo éstos: PVS, privados de libertad, contactos de casos de TB,
personas en alto riesgo de multifarmacorresistencia y poblacién econdmicamente desfavorecida.
La poblacion que se beneficid por el servicio brindado por el Hospital comprendio los referidos
a nivel nacional de Centros Penitenciarios, Ministerio de Salud y el Instituto Salvadorefio del
Seguro Social; la poblacion estimada a ser beneficiada de 6, 314, 755 de los cuales 3, 314, 755
fueron mujeres y 2, 953, 717 fueron hombres (Direccion General de Estadisticas y Censos de
El Salvador, 2019,). Del total de la poblacion nacional, al SIBASI Sur le correspondieron 224,
221, de los cuales 119,429 fueron mujeres y 104,792 fueron hombres, de los cuales 162, 826
correspondieron al area urbana y 61, 395 al area rural.

Para el 2019 en el Hospital se registraron 61,384 consultas, de ellas 173 requirieron
hospitalizacion en el servicio de TB, de las cuales 140 hombres y 33 mujeres, de estos 173
pacientes, 9 egresaron fallecidos y 164 egresaron vivos. Segun los datos reportados en el Sistema
de MorbiMortalidad + Estadisticas Vitales (SIMMOW) el departamento con mayor nimero de
casos de TB fue San Salvador con 84 casos lo cual representé el 48.56% y con menor cantidad

de casos fue San Vicente con 1 caso representando el 0.48%, el departamento que no reportd



casos fue Cabafias (Ministerio de Salud de EI Salvador). Pese a la implementacion de
Programas, Lineamientos y Proyectos auspiciados por diversas instituciones gubernamentales y
no gubernamentales, OMS, OPS y otras organizaciones, continlia la incidencia de casos de TB
farmacorresistente.

Ante lo anterior se vuelve indispensable conocer y caracterizar a los pacientes a los que
se les brindé atencion en el Hospital y establecer si cuentan con caracteristicas en comdn que
faciliten futuras acciones en la prevencion de nuevos casos y disminuir la incidencia en la morbi-
mortalidad de la enfermedad, en el Hospital y en todo el pais. Aun no se ha realizado ningdn
estudio a nivel nacional ni en Centroamérica relacionado a los factores asociados a resistencia
a medicamentos antifimicos, que son de gran importancia ya que la presencia de los mismos
influye en gran manera para que se presenten los casos.

1.1.1 Formulacion y sistematizacion del problema

De lo antes descrito se deriva el problema y como investigadores nos planteamos las
siguientes preguntas:

¢Cuales son los factores asociados a resistencia de medicamentos antifimicos en
pacientes con tuberculosis farmacorresistente del Hospital Saldafia en el afio 2019?

¢Cudles son las caracteristicas sociodemograficas que presentan los pacientes con
tuberculosis farmacorresistente, en el Hospital?

¢Cudles son los factores de riesgo asociados por los que los pacientes con tuberculosis
farmacorresistente desarrollan resistencia a los medicamentos antifimicos, en el Hospital?

¢Cudl es el tamafo del efecto y la asociacion entre la resistencia a los farmacos

antifimicos en los pacientes?



1.1.2 Delimitacion de la Investigacion

La investigacion se desarrolld en El Salvador, en el Hospital Nacional General de
Neumologia y Medicina Familiar “Dr. José Antonio Saldafia”. Las variables que se consideraron
para el estudio fueron los factores asociados a resistencia a medicamentos antifimicos en
pacientes con tuberculosis farmacorresistente, las Caracteristicas sociodemogréficas de los
pacientes con tuberculosis farmacorresistente, los Factores de riesgo asociados con el desarrollo
de resistencia a los medicamentos antifimicos en pacientes con tuberculosis farmacorresistente,
el Tamafio del efecto y la asociacion entre la resistencia a los farmacos antifimicos en pacientes
con tuberculosis farmacorresistente.

Para la investigacion se trabajo con la revision de bases de datos y de expedientes
clinicos de pacientes que requirieron hospitalizacion en el servicio de tuberculosis durante el
afio 2019.

Toda la informacion recolectada se realizé en base a la pertinencia con los objetivos, a
las preguntas de investigacion formuladas, a la informacion de acuerdo a los datos recabados y
se cumplié con la aplicacion de los criterios de inclusion y de exclusion y la importancia de
desarrollar un tema de interés en salud pablica con la presencia de la farmacorresistencia como

sujeto de estudio.



1.2 Justificacion

La tuberculosis es un problema prioritario en materia de salud publica, es una
enfermedad prevenible y curable; en la actualidad por la resistencia a antibidticos el nimero de
casos de TB farmacorresistente ha aumentado, por tal motivo, en la investigacion se
identificaron los factores que estan asociados al desarrollo de resistencia a medicamentos
antifimicos en pacientes con tuberculosis farmacorresistente que estuvieron hospitalizados en el
Hospital Nacional de Neumologia y Medicina Familiar “Dr. José Antonio Saldafia” con la
finalidad de prevenir la aparicion de resistencias.

En El Salvador la TB farmacorresistente es una enfermedad infectocontagiosa con alta
tasa de incidencia y prevalencia, es por ello que se considerd necesario un estudio para conocer
los factores asociados a su aparecimiento; en el que los casos son recurrentes a pesar de que el
Ministerio de Salud (MINSAL) ha implementado Normas, Lineamientos, Estrategias, Planes y
Programas para su manejo y control y no se han realizado investigaciones que traten sobre los
factores asociados a la aparicion de farmacorresistencia a los antifimicos en pacientes con
tuberculosis.

La investigacion se realizé con el proposito de determinar los factores asociados que
influyen en el aparecimiento de TB farmacorresistente. Es un estudio factible porque se cuenta
con el apoyo de las entidades administrativas del Hospital; y viable por la disponibilidad de los
recursos, materiales, plataforma de datos y tecnologia los que determinaron los alcances de la
investigacion, para tal caso las plataformas de datos que se utilizaron fueron el Sistema de
MorbiMortalidad + Estadisticas Vitales (SIMMOW), el Sistema Integral de Atencion al
Paciente (SIAP) del Ministerio de Salud de El Salvador y los expedientes clinicos de los

pacientes. La investigacion beneficia a los usuarios que necesiten el tratamiento para



contrarrestar la farmacorresistencia en la TB, con intervencién de mejora a la problematica
identificada.

Este proceso de investigacion es de gran utilidad para el personal de salud ya que permite
conocer e identificar cuales son los factores presentes en la poblacidén asociados a la resistencia
a medicamentos antifimicos en pacientes con TB farmacorresistente, la bisqueda de nuevos
casos y como base para proximas investigaciones relacionadas con la temética. Este estudio
genera informacion util para el Hospital, para los tomadores de decisiones y las diferentes
instituciones que conforman el Ministerio de Salud, ya que, habrd un mejor resultado del
tratamiento lo cual deriva en mejor calidad de vida para el paciente, una reduccion de costos
para las instituciones de salud por disminucion de las estancias hospitalarias, reduccion del
namero consultas, una mayor disponibilidad de capacidad de respuesta y una disminucion de la
mortalidad.

De beneficio a la sociedad ya que permite aplicar medidas preventivas que se deben

tomar en cuenta para disminuir el aparecimiento de la tuberculosis farmacorresistente.



1.3 Objetivos

1.3.1 Objetivo general

Determinar los factores asociados a resistencia a medicamentos antifimicos en pacientes
con tuberculosis farmacorresistente del Hospital Nacional General de Neumologia y Medicina
Familiar “Dr. José Antonio Saldana”, afio 2019.

1.3.2 Objetivos especificos

1.3.2.1 Describir las caracteristicas sociodemogréaficas de los pacientes con tuberculosis
farmacorresistente.

1.3.2.2 Identificar los factores de riesgo asociados con el desarrollo de resistencia a los
medicamentos antifimicos en pacientes con tuberculosis farmacorresistente.

1.3.2.3 Establecer el tamafio del efecto y la asociacion entre la resistencia a los

farmacos antifimicos.



2 CAPITULO Il: MARCO TEORICO
2.1 Bases teoricas
2.1.1 Situacion epidemioldgica de la tuberculosis

Para el 2019 se estimaron 290,000 casos incidentes de TB en la Region de Las Américas,
cifra que equivale a 29 por 100,000 habitantes con un rango de estimacion: 27 a 31 por 100,000
habitantes y se estimaron 11,000 casos de TB-MDR/RR. Los casos incidentes de TB fueron casi
1,000 mas que en el 2018 los que totalizaron 289,000 casos. Eso refleja una continuacion de la
tendencia de la incidencia regional de la TB observada en los ultimos 4 afios, durante los cuales
las tasas de incidencia aumentaron 1.2% al afio en promedio desde el 2015 hasta el 2018
(Organizacion Mundial de la Salud, 2020).

Tanto el nimero absoluto de casos incidentes estimados como la tasa de incidencia son
actualmente los mas bajos en comparacion con las demas regiones de la OMS. Mas de dos
tercios (71.45%) de todos los casos incidentes estimados de TB ocurrieron en América del Sur,
en El Caribe 8.47%, en Centroamérica 5.65%, y 14.42% en Ameérica del Norte (Organizacion
Mundial de la Salud, 2019).

En el 2019 en América del Norte se produjeron 41,900 casos incidentes de TB
estimados, en Estados Unidos la cantidad de casos fue de 9,800 con una tasa de 3 por 100,000
habitantes con un rango de estimacion de 2.5 a 3.4 por 100,000 habitantes, que representaron
23.39% de los casos de la subregidn. En Canada se reportaron 2,100 casos con una tasa de 5.5
por 100,000 con un rango de estimacién de 4.7 a 6.4 por 100,000 habitantes, que representaron
el 5.01% de casos de la subregion. Para México el nimero de casos fue de 30,000 con una tasa
de 23 por 100,000 habitantes con un rango de estimacién de 18 a 29 por 100,000 habitantes que
representaron 71.60%. La incidencia de la TB tanto en Canadd como Estados Unidos se

encontraba entre las mas bajas de las Américas y siguié disminuyendo en los Gltimos afios; sin
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embargo la incidencia de TB para México es la mas alta de Norte América (Organizacion
Mundial de la Salud, 2019).

De los 24,597 casos incidentes de TB estimados en el Caribe en el 2019, 98.51%
correspondieron a tres paises: Haiti (19,000; 77.25%), la Republica Dominicana (4,500;
18.29%) y Cuba (730; 2.97%). Los 367 casos restantes (1.49%) ocurrieron en paises con la
poblacién méas pequefia. La incidencia de TB estimada en Haiti fue de 170 por 100,000
habitantes, la més alta de la Regidn de las Américas; fue menor en la Republica Dominicana
con 42 por 100,000 habitantes y mucho menor en Cuba con 6.5 por 100,000 habitantes
(Organizacién Mundial de la Salud, 2019).

Para Centroamérica la cantidad de casos fue de 16,410, que se presentan de la siguiente
manera: Guatemala 4,600 casos (28.03%), El Salvador 3,800 casos (23.16%), Honduras 3,000
casos (18.28%), Nicaragua 2,800 casos (17.06%), Panama 1,600 casos (9.75%), Costa Rica 510
casos (3.11%) y en Belice 100 casos (0.61%); siendo la tasa mas alta para El Salvador con 58
por 100,000 habitantes y la mas baja para Costa Rica con 10 por 100,000 habitantes
(Organizacién Mundial de la Salud, 2019).

En relacion a la mortalidad en el 2019 se estimaron alrededor de 23,232 defunciones
entre los casos de TB en la Regidn de Las Américas representando el 8% de todos los casos. La
mortalidad por TB ha venido disminuyendo continuamente en las Américas durante los ultimos
5 afios. Con respecto a la TB-MDR/ RR el dato de incidencia es de 11,000 casos lo cual
representa el 1.0 por 100,000 habitantes con un rango de estimacién de 0.91 a 1.2 por 100,000
habitantes (Organizacién Mundial de la Salud, 2019).

En EIl Salvador la incidencia de la tuberculosis mas alta en los Gltimos cinco afios (del
2015 al 2019) fue de 72 por 100,000 en el 2017, lo que representd un 43% de aumento de casos

con respecto al 2014 que era de 41 por 100,000 (Majumdar P., 2020), para el 2018 se reportaron
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3,615 casos con una tasa de 54.4 por 100,000 habitantes, y para el afio 2019 se reportaron 3,800
casos con una tasa de 58 por 100,000 habitantes (Unidad del Programa de Tuberculosis y
Enfermedades Respiratorias, 2021). En El Salvador a la fecha, no se cuenta con documentos
oficiales que respalden las estadisticas de TB en todas sus formas y TB-MDR/RR para el afio
2019 debido a que, los datos de un afio son procesados en el siguiente, es decir los datos del
2019 deberian haberse procesado en el afio 2020, lo cual no sucedié ya que, los esfuerzos fueron
orientados al combate de la pandemia por COVID-19 procesandose hasta el afio 2021.

En el informe de 2019, la OMS estimo la incidencia de TB, en mas de 9.5 millones de
nuevos casos con 130 por 100,000 habitantes, con un rango de estimacion de 116 a 143 por
100,000 habitantes, de los cuales el 59% eran baciliferos y en 465,000 pacientes se detectd
multirresistencia (MDR-TB/ RR-TB, resistencia simultanea al menos a Isoniacida [H] vy
Rifampicina [R] 0 resistencia a Rifampicina [R] respectivamente) con 6.1 por 100,000
habitantes, con un rango de estimacion de 5.2 a 7 por 100,000 habitantes (Organizacion Mundial
de la Salud, 2019).

El Hospital Nacional de Neumologia y Medicina Familiar “Dr. José Antonio Saldafia”
es el hospital de referencia nacional para casos de tuberculosis farmacorresistente y en los
altimos 5 afos se pasd de egresar 145 pacientes en el afio 2015 a egresar 173 en el afio 2019
significando un aumento del 16.18%, lo que indica un incremento en los casos de TB-MDR/RR
(Ministerio de Salud de EIl Salvador). A continuacion, se detalla la cantidad de egresos de

pacientes TB-MDR/RR (tabla 1) para el periodo comprendido del 2015 al 2019:
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Tabla 1.

Cantidad de casos TB-MDR/RR del 2015 al 2019

Afio 2015 2016 2017 2018 2019
Egresos Hombres 101 96 106 121 143
Egresos Mujeres 44 139 44 29 30
Total 145 139 150 150 173

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Factores asociados a resistencia a medicamentos antifimicos
en pacientes con tuberculosis farmacorresistente del Hospital Nacional General de Neumologia y Medicina Familiar “Dr. José Antonio
Saldafia”, San Salvador, afio 2019. Sistema de MorbiMortalidad + Estadisticas Vitales de El Salvador datos retomados del periodo del 2015 al
2019.

2.1.2 Situacion de la Tuberculosis farmacorresistente

Para el afio 2019, en El Salvador fueron detectados por EI Programa de Tuberculosis y
Enfermedades Respiratorias del Ministerio de Salud 3,009 casos de TB en todas sus formas, de
los cuales 173 correspondieron a casos de TB farmacorresistente que fueron atendidos en el
Hospital. La distribucién de casos de TB en orden descendente y por departamento en todas sus
formas para el afio 2019 es de la siguiente manera: Sonsonate 780, San Salvador 779, San
Miguel 307, La Libertad 276, Santa Ana 188, Chalatenango 130, La Paz 118, Morazan 99,
Usulutan 86, Ahuachapan 63, San Vicente 57, Cuscatlan 55, La Union 48 y Cabafias 23. Con
respecto a la TB MDR/RR para el afio 2019 se presentaron por departamento de la siguiente
manera: San Salvador 84, Sonsonate 23, La Libertad 15, La Paz 9, Usulutan 8, San Miguel 7,
Cuscatlan 7, Santa Ana 6, Chalatenango 6, Ahuachapan 3, Morazan 2, La Union 2, San Vicente
1 y Cabafias no presentd casos.
2.1.3 Concepto

La TB es una enfermedad infecciosa que suele afectar a los pulmones y es causada por
una bacteria el Mycobacterium tuberculosis o Bacilo de Koch. Afecta principalmente a los

pulmones, pero puede comprometer a cualquier érgano. Se transmite de una persona a otra a



13

través de gotitas de aerosol suspendidas en el aire expulsado por personas con enfermedad
pulmonar activa (Francisco Arancibia H, 2020).
2.1.4 Historia

Esta enfermedad ha ocasionado efectos devastadores en el mundo, causando millones
de muertes, llamada “la peste blanca” durante el siglo XIX. Es la infeccidon que mas muertes ha
producido en la historia de la humanidad. La TB continta siendo uno de los problemas de salud
publica més importantes a nivel mundial y es una de las 10 principales causas de mortalidad en
el mundo. Se estima que un tercio de la poblacién mundial esta infectada por el bacilo de Kotch,
afortunadamente solo cerca del 10% de las personas infectadas presenta la enfermedad a lo largo
de la vida, ya que la mayoria de las personas controla la infeccion y nunca enferman (Francisco
Arancibia H, 2020).

Se considera a la TB como una de las enfermedades infecciosas méas antiguas de la
humanidad ademas de ser una de las mas prevalentes, se estima que la antigiiedad del bacilo de
la tuberculosis es de mas de tres millones de afios. Pese a la antigliedad de la enfermedad, aun
en nuestros dias constituye un importante problema de salud pablica y desafortunadamente ain
estamos lejos de poder erradicarla. Aunque la tuberculosis puede afectar a cualquier persona, en
la actualidad y en los paises desarrollados, se asocia principalmente al tabaquismo, el
alcoholismo, la diabetes, la indigencia, una tuberculosis anterior, la infeccion por HIV/SIDA, la
inmunosupresion, el uso de drogas intravenosas, los antecedentes de prision, la edad avanzada
y la migracién de paises endémicos (P. Farreras Valenti - C. Rozman, 2020).

De acuerdo a estadisticas de la OMS un total de 10 millones de personas enfermaron de
TB, con un estimado de 1.4 millones de muertes por esta enfermedad para el 2019, en el mismo
afio se detectaron y notificaron en todo el mundo un total de 206,030 personas con tuberculosis

multirresistente o resistente a la rifampicina (Organizacion Mundial de la Salud, 2020), lo que
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supone un aumento del 10% con respecto a las 186,883 personas de 2018; siendo la cantidad de
casos estimados de TB farmacorresistente de 11,000 casos para la region de las Américas.
2.1.5 Vias de transmision de la tuberculosis
La TB se puede transmitir por la inhalacion de microgotas provenientes de la tos o el

estornudo de una persona enferma de TB bacilifero positivo, luego las microgotas o gotitas de
Fliigge que contienen los bacilos de Koch son inhaladas por otro individuo. Estos bacilos
inhalados pueden evolucionar de varias formas (Francisco Arancibia H, 2020):

1. Destruccion del bacilo por mecanismos inmunoldgicos del huésped (respuesta innata);

2. Infeccion crénica o latente (LTBI) (respuesta adaptativa);

3. Enfermedad primaria o primoinfeccion; o

4. Enfermedad distante de la infeccion inicial (reactivacion).

5. Cada paciente con TB bacilifero positivo origina dos nuevos casos de TB alrededor de

dos anos.

2.1.6 Cuadro Clinico

Las manifestaciones clinicas de la TB son inespecificas y muy variables. Habitualmente
se distinguen manifestaciones de caracter general y otras referidas al 6rgano o sistema afectado
(P. Farreras Valenti - C. Rozman, 2020). Las manifestaciones generales clasicas consisten en
un cuadro inespecifico subagudo o cronico caracterizado por: tos, a veces con esputo que puede
ser sanguinolento, pérdida de peso, debilidad, anorexia, fiebre de predominio vespertino y
sudoracién nocturna (Organizacion Mundial de la Salud, 2020). En ocasiones, la TB es
asintomatica y se descubre de forma casual o mediante el estudio de contactos de un enfermo
tuberculoso. Los datos de laboratorio son asimismo inespecificos; puede observarse leucocitosis

y leucopenia, y a veces anemia (P. Farreras Valenti - C. Rozman, 2020).
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La edad de presentacion depende de la situacion epidemioldgica, por ejemplo, en paises
con alta prevalencia afecta a personas jovenes (edad media inferior a 30 afios), mientras que en
los de baja prevalencia afecta a personas mayores. El sexo masculino es predominante. La TB
se asocia a enfermedades o trastornos graves; los mas frecuentes son: infeccion por el VIH,
tratamientos inmunosupresores y biologicos anti-factor de necrosis tumoral (TNF),
alcoholismo, drogadiccidn, silicosis, diabetes, insuficiencia renal y neoplasias (P. Farreras
Valenti - C. Rozman, 2020).

2.1.7 Tipos de tuberculosis

Cualquier parte del cuerpo humano puede verse afectada por la TB, no obstante, en la
mayoria de los casos, a excepcion de los infectados por el VIH, la forma pulmonar es la mas
frecuente. Le siguen en orden de frecuencia la pleural, la ganglionar periférica, la osteoarticular,
la genitourinaria, la miliar, la del sistema nervioso central, la peritoneal, etc. En los pacientes
VIH positivos, las formas extrapulmonares y diseminadas representan el 65% de los casos, y
solo el 35% son pulmonares aisladas (P. Farreras Valenti - C. Rozman, 2020).

2.1.7.1 Tuberculosis pulmonar.

Las manifestaciones respiratorias son las mas frecuentes. De ellas, la tos es el sintoma
mas constante; puede ser seca y persistente, y prolongarse durante semanas o incluso meses,
pero lo més frecuente es que acabe por ser productiva de tipo mucoide 0 mucopurulento. Cuando
existen lesiones inflamatorias laringeas o traqueobronquiales (Gerard J. Tortora - Bryan
Derrickson, 2006), la tos se acompafia de dolor toracico impreciso que se refiere como opresion
o0 tension. La expectoracion hemoptoica y la hemoptisis franca son sintomas sugestivos de TB.
La hemoptisis copiosa, aun en presencia de lesiones destructivas graves, no es muy habitual.
Ello se debe a que en dichas lesiones tienen lugar fendmenos trombdticos vasculares previos a

la necrosis tisular. La disnea aparece basicamente en las fases avanzadas de la enfermedad o
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cuando existe derrame pleural o pericardico importante. La semiologia respiratoria es poco
expresiva; es habitual la disociacion entre la pobreza de los signos y la gravedad de las lesiones
radioldgicas. Clasicamente se describen dos formas de TB pulmonar: primaria y posprimaria
del adulto (P. Farreras Valenti - C. Rozman, 2020).

21.7.1.1 Tuberculosis primaria.

Es la que afecta a los individuos que nunca han estado expuestos a la TB. Antiguamente
era casi exclusiva de nifios o adultos jovenes, pero en los paises con baja prevalencia de TB,
cada vez se ve méas en adultos. También es una forma habitual en los enfermos infectados por
el VIH. En la mayoria de los casos pasa inadvertida y solo es detectada por la positividad de la
tuberculina.

Sin embargo, en una proporcion variable de enfermos, segin lo masivo de la infeccion
y del estado inmunitario, se presentan manifestaciones clinicorradioldgicas de la infeccién
primaria. Las anomalias radiolégicas mas frecuentes son:

1. Complejo primario, que consiste en un infiltrado parenquimatoso asociado a adenopatias
hiliares homolaterales;

2. Adenopatia hiliar o paratraqueal, que a veces provoca atelectesia por compresion,
caracteristicas muy prominentes en los pacientes VIH positivos;

3. Infiltrado parenquimatoso, cuya localizacion mas frecuente es en los segmentos
anteriores y que no acostumbra cavitarse;

4. Derrame pleural, y

5. Patron miliar, que corresponde a la forma mas grave.
En esta forma clinica a menudo no se consigue el diagndstico bacteriologico; la

radiografia y la prueba de la tuberculina positiva son las claves para identificarla. En ocasiones,
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y en coincidencia con la primoinfeccion, puede aparecer un eritema nudoso (P. Farreras Valenti
- C. Rozman, 2020).

2.1.7.1.2 Tuberculosis pulmonar posprimaria o del adulto

Conocida como de reactivacion, incide basicamente en los adultos y se debe a la
reactivacion endogena de lesiones primarias antiguas, aunque actualmente se ha demostrado que
pacientes VIH positivos, e incluso VIH negativos, también pueden sufrir una reinfeccion
exdgena a pesar de haber padecido ya una TB si se exponen a una fuente de infeccién muy
contagiosa. La localizacion tipica de las lesiones es, sobre todo, en los segmentos apicales y
posteriores de los l6bulos superiores y apicales de los inferiores. Las formas radioldgicas son

muy diversas, con cualquier patron radiologico, aunque los mas frecuentes por orden son:

1) Infiltrado apical, uni- o bilateral, exudativo, infraclavicular y dificil de reconocer en las
fases iniciales;

2) Cavitacion, tnica o multiple en el seno de lesiones exudativas o fibrosas, que es el signo
mas evocador de TB, pero en absoluto exclusivo, y que se debe a la necrosis caseosa y
su posterior vaciamiento a través de los bronquiolos, lo que ocasiona diseminacion
broncogena; derrame pleural, que también se observa en la primoinfeccion;

3) Neumonia tuberculosa, similar a la bacteriana, pero con mayor protagonismo del
broncograma aéreo;

4) Empiema;

5) Tuberculoma, y

6) Patron miliar.

En las dos primeras formas, el examen bacterioldgico del esputo o por broncoaspirado

es con frecuencia positivo y, por tanto, tienen capacidad de contagio. La evolucion de la TB del
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adulto tras el tratamiento puede conseguir una normalizacion de la radiografia de torax, pero la
tendencia es hacia la produccion de cicatrices fibrosas que pueden calcificar y a la limitacion al
flujo aéreo (P. Farreras Valenti - C. Rozman, 2020).

2.1.7.2 Pleuritis tuberculosa

Es una complicacion frecuente de la TB primaria en nifios mayores, adolescentes y
adultos jovenes, aunque puede presentarse en cualquier edad. Suele deberse a la progresion
directa de un foco tuberculosos subpleural, pero también puede ser secundaria a una siembra
hematogena, lo que explica las pleuresias contralaterales al complejo primario y las bilaterales
(P. Farreras Valenti - C. Rozman, 2020).

La pleuritis tuberculosa puede presentarse de forma muy aguda, con dolor en punta de
costado intenso, disnea y fiebre. Pero, en general, tiene un comienzo mas colapsado, con un
sindrome toxico, febricula y dolor pleuritico. Aunque en ocasiones el derrame es masivo, lo
habitual es que ocupe un tercio del hemitérax. El liqguido amarillento con predominio de
linfocitos es normal y la ADA esta casi siempre por encima de 45 U/L. EIl diagnéstico se
establece casi siempre mediante el hallazgo de granulomas caseificantes en la biopsia pleural.
La evolucion tras el tratamiento es habitualmente buena; en un pequefio porcentaje de casos
pueden quedar secuelas importantes (paquipleuritis) (P. Farreras Valenti - C. Rozman, 2020).

2.1.7.3 Tuberculosis ganglionar

Actualmente es la forma mas frecuente de TB extratoracica. La mayoria de las adenitis
tuberculosas son una manifestacion posprimaria de la infeccidén por M. tuberculosis, ya sea por
diseminacion linfatica o hematdgena. En los pacientes infectados por el VIH es relativamente
frecuente. El cuadro clinico es bastante anodino y consiste en el hallazgo de una o varias
adenopatias, casi siempre laterocervicales, pero que pueden localizarse en cualquier territorio

ganglionar. La biopsia permite alcanzar el diagnostico en los pacientes VIH negativos, y en los
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positivos es frecuente obtenerlo mediante el examen bacterioldgico. La evoluciéon con el
tratamiento es en general favorable, si bien en algunos casos ha de recurrirse a la exéresis
quirargica (P. Farreras Valenti - C. Rozman, 2020).

2.1.7.4 Tuberculosis miliar

Es una de las manifestaciones méas graves de la TB, que a veces s6lo se diagnostica en
la autopsia. Se presenta a cualquier edad, aunque es mas frecuente en los jévenes y pacientes
VIH positivos. Se produce como consecuencia de la erosion de un foco tuberculoso de un vaso
sanguineo y su posterior diseminacion por todo el organismo en forma de pequefios granulos
(granulia miliar).

El cuadro clinico es variable, el sintoma mas frecuente es la fiebre; de hecho, la TB
miliar debe tenerse siempre presente en el sindrome de “fiebre de origen desconocido”. Otros
sintomas son disnea, tos y afeccion del estado general. La diseminacién puede expresarse
clinicamente solo en los pulmones o solo en las meninges, pero es frecuente que las
manifestaciones aparezcan en ambos sitios. Para el diagnostico es muy util el patrén radiolégico,
pero debe intentarse la busqueda del bacilo en muestras respiratorias de esputo, broncoaspirado,
lavado broncoalveolar, sangre o liquido cefalorraquideo (LCR). El estudio histologico y
microbioldgico de biopsias (pulmdn, higado, médula dsea) puede constituir la clave diagnostica.
La prueba de la tuberculina suele ser negativa en mas de la mitad de los casos. En general, el
prondstico es favorable si se instaura el tratamiento adecuado (P. Farreras Valenti - C. Rozman,
2020).

2.1.7.5Otras formas de tuberculosis extrapulmonar

Existen otras localizaciones de la TB, algunas de las cuales se observan con cierta
frecuencia, como la osteoarticular, la genitourinaria, la intestinal y la peritoneal. Otras formas

son también posibles, pero mas excepcionales, como la pericardica, las suprarrenales, las
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cuténeas, las oculares (iridociclitis), las Ulceras de la lengua, la laringitis, las TB bronquiales,
las amigdalares, las de la mama, las de los tejidos subcuténeos, las del estomago, las del oido y
otras. En la mayoria de estas formas, el diagnostico puede establecerse facilmente con la biopsia
o el cultivo de las secreciones o exudados de los 6rganos implicados (P. Farreras Valenti - C.
Rozman, 2020).

2.1.8 Etiologia

La tuberculosis es una enfermedad infecciosa que suele afectar a los pulmones y es
causada por la bacteria Mycobacterium tuberculosis. Se transmite de una persona a otra, a traves,
de goticulas generadas en el aparato respiratorio de pacientes con enfermedad pulmonar activa,
los sintomas de la tuberculosis pulmonar activa son: tos a veces con esputo que puede ser
sanguinolento, dolor toracico, debilidad, pérdida de peso, fiebre y sudoracion nocturna, que
puede ser tratada mediante la administracion de antibioticos durante seis meses
(ORGANIZACION MUNDIAL DE LA SALUD 2020).

En términos generales se consideran como agentes causantes de la TB humana:
Mycobacterium tuberculosis, Mycobacterium bovis, Mycobacterium africanum (subtipos I y I1)
y, bacilo de Calmette-Guérin (BCG). Estas especies, junto con el M. microti, M. canetti, M.
caprae y M. pinnipedii, se consideran integrantes del complejo de M. tuberculosis. Los
miembros de este grupo son micobacterias altamente relacionadas, que exhiben gran
homogeneidad en la secuencia de nucleétidos, a pesar de sus variaciones en cuanto a poder
patdgeno, distribucion geogréafica, epidemiologia, hospedador preferente y algunas
caracteristicas fisiologicas, tales como la morfologia colonial, patrones de resistencia y
susceptibilidad a antibiéticos y desinfectantes. La secuencia genémica de M. bovis tiene mas de

un 99.95% de coincidencia con M. tuberculosis (P. Farreras Valenti - C. Rozman, 2020).
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El hébitat natural de las especies del complejo de M. tuberculosis es el tejido infectado
de los seres humanos y otros mamiferos. M. bovis causa TB en el ganado, los humanos y otros
primates, asi como en animales como perros, gatos, cerdos y papagayos. M. africanum es causa
de TB humana en Africa tropical, y representa una forma intermedia entre M. tuberculosis y M.
bovis. En la mayoria de los paises con condiciones sanitarias avanzadas, la TB humana la
produce fundamentalmente M. tuberculosis; por lo cual, en adelante se hard referencia
especificamente a M. tuberculosis, qué es el agente etiologico mas importante (P. Farreras
Valenti - C. Rozman, 2020).

2.1.9 Descripcion del agente patégeno

M. tuberculosis es un bacilo de 1-4 por 0,3-0,6 micrémetros, inmévil, aerobio estricto y
no esporulado. Posee una pared muy rica en lipidos (el 40% de su peso seco total), lo cual reduce
notoriamente su permeabilidad y dificulta su tincion; esta pared le confiere a la bacteria sus
propiedades bioldgicas caracteristicas. Por un lado, puede requerir el calentamiento de la célula
hasta casi los 100°C para facilitar que el colorante penetre en ella. Una vez conseguida la tincion,
la descoloracion puede resultar igualmente dificil, incluso con una solucion acido-alcoholica.
Este es el fundamento de la tincién de Ziehl-Neelsen y de otras variantes de tincion con
fluorocromos (auramina). También les confiere mayor resistencia a algunos agentes quimicos
(desinfectantes) y a determinados antibidticos, asi como propiedades hidr6fobas. Ademas,
algunos de los constituyentes lipidicos de la pared desempefian un papel muy importante en la
patogenicidad de la micobacteria (persistencia intracelular). Por otro lado, destaca su velocidad
de crecimiento en medios de cultivo sélidos, que es mucho mas lenta que la de otras bacterias
(su tiempo de division es de unas 18h), y tarda varias semanas en dar colonias visibles en medios

convencionales (P. Farreras Valenti - C. Rozman, 2020).
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2.1.10 Fisiopatologia e inmunologia

El principal reservorio de M. tuberculosis es el humano enfermo. En la mayoria de los
casos, la TB humana es el resultado de la inhalacion de las gotas de Fligge que albergan el
bacilo. Al toser o expectorar, los enfermos con TB pulmonar activa producen aerosoles
contaminantes. Las gotas de secrecidn, en el exterior, pierden una parte de su contenido acuoso
por evaporacion y dejan un nacleo con unos pocos bacilos, que son los verdaderos vehiculos de
la transmision; tienen 1-2 micrémetros de diametro y se dispersan sin dificultad al quedar en
suspension en el aire y ser facilmente conducida por la corriente aérea hasta regiones
subpleurales, por lo general, de los l6bulos inferiores, que son los que proporcionalmente tienen
mas ventilacion. Al establecerse en los alvéolos pulmonares, el bacilo es fagocitado por los
macrofagos alveolares (P. Farreras Valenti - C. Rozman, 2020).

Dado que M. tuberculosis es un agente patdgeno intracelular, el bacilo consigue evitar
su destruccion, impidiendo la union del fagosoma y el lisosoma, y multiplicarse en el interior
del macrdfago hasta posteriormente destruirlo. Al igual que ocurre con otros agentes patdgenos
intracelulares, el macrofago infectado secreta citocinas (entre ellas, el factor de necrosis tumoral
TNF) y quimiocinas que desencadenan un proceso inflamatorio local, y con ellos una respuesta
inespecifica de defensa que se caracteriza por el acumulo inicial de neutréfilos y posteriormente
de nuevos macrofagos (P. Farreras Valenti - C. Rozman, 2020).

2.1.11 Caracteristicas sociodemograficas asociadas a la farmacorresistencia en
tuberculosis

Las caracteristicas sociodemogréaficas son importantes en el desarrollo de la TB debido
a que influyen en una forma directa en su progreso, dado que el sexo, la edad, la ocupacion,
lugar de residencia, entre otros, son variables que se definen como el conjunto de datos de

naturaleza social que describen a una poblacién a partir de cuyo analisis pueden hacerse



23

interpretaciones de su comportamiento en el campo de donde son tomados, hacerse
proyecciones y predicciones que invitan a la reflexion y a la busqueda de posibles soluciones.
2.1.12 Factores sociodemograficos asociados a la farmacorresistencia en tuberculosis

Las variables identificadas de los pacientes con TB farmacorresistente, con dimensiones
demogréficas son la edad y el sexo, las sociales son el estado familiar y la ocupacion y las
ambientales son el lugar de trabajo y el municipio de residencia. La tuberculosis refleja las
diferencias sociales y econdémicas imperantes actualmente y también en las clases sociales
existentes en el interior de los paises, esto se ve evidenciado con las muertes que causa, la
mayoria de las cuales se dan en los paises en via de desarrollo especificamente en las zonas con
mayor concentracion de personas y con condiciones economicas limitadas. Cuando se habla de
edad se sabe que las personas adultas mayores por su disminucion en el sistema inmunolégico
se vuelven mas vulnerables, por lo que la edad y sexo, son factores que se vuelven importantes
para estudiar; el tipo de trabajo, las condiciones en que se desarrolla la persona, y las condiciones
de aglomeracion por mucho tiempo se vuelven factores que la desencadenan. Asi también el
lugar donde viven las personas con TB puede ocasionar su aparicion.

2.1.13 Farmacorresistencia a los medicamentos antifimicos:

La aparicion de resistencia a los farmacos antituberculosos y en particular la tuberculosis
multirresistente (MDR-TB), se ha convertido en un importante problema de salud publica en
varios paises y en un obstaculo para el control mundial eficaz de la TB. Casi medio millon de
casos de TB-MDR surgen cada afio como resultado de la falta de inversion en actividades
bésicas para el control de la TB, la mala gestion del suministro y la calidad de los medicamentos
antituberculosos, el tratamiento inadecuado de los pacientes con TB y la transmision de la

enfermedad en entornos colectivos (World Health Organization, 2008).
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La farmacorresistencia, como su nombre lo indica, es aquella condicion en la que in
vitro, se confirma la presencia de cepas infectantes de M. tuberculosis resistentes a los
medicamentos de primera y/o segunda linea. Este hecho representa un grave problema para
quien padece la enfermedad, para su &mbito inmediato y para la sociedad en su conjunto
(Ministerio de Salud de EIl Salvador, 2021).

Otra forma de explicar la farmacorresistencia es por la existencia de mutaciones, que es
uno de los mecanismos que tienen los seres vivos para adaptarse al medio ambiente cambiante
y adverso. Estas mutaciones que ocurren al azar, tienen mayores probabilidades de aparecer
cuando las poblaciones bacterianas son muy numerosas y Se presentan en proporciones
diferentes, como es el caso del bacilo de la tuberculosis (Ministerio de Salud de EI Salvador,
2021).

Se considera que la principal causa para generar un caso de TB farmacorresistente, es el
incumplimiento del tratamiento acortado estrictamente supervisado (TAES), o prescribir un
esquema de tratamiento inapropiado a personas con TB sensible a los medicamentos de primera
linea. Esta afirmacion es valida luego de observar en la imagen 1 de la historia natural de la TB
sensible y la TB farmacorresistente, exactamente iguales, asi como el mismo mecanismo de
transmision y fisiopatogenia (Ministerio de Salud de EI Salvador, 2021).

Imagen 1

Historia Natural de la TB sensible y farmacorresistente
Factores Factores Factores Factores
de riesgo de riesgo de riesgo de riesgo
Tuberculosis

contagiosa \
Infecmon
—b —b —_—
Exp05|C|on m Muerte
Tuberculosisno

contagiosa

Fuente: retomado de Caminero José Antonio, Tuberculosis.
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2.1.13.1 Clasificacion de la tuberculosis farmacorresistente

La tuberculosis farmacorresistente es todo caso de TB, generalmente pulmonar, que
expulsa bacilos resistentes a uno 0 mas medicamentos antituberculosos. En farmacorresistencia,
se deben conocer algunas situaciones como: antecedentes de tratamiento, drogas utilizadas,
duracion del tratamiento, resultados de pruebas de sensibilidad, entre otros, para mejorar la
identificacion de las personas que padecen TB e indicar un manejo estandarizado para garantizar
la curacion de la enfermedad (Ministerio de Salud de El Salvador, 2021).

A continuacion, se detallan las formas en las que se puede clasificar la tuberculosis
farmacorresistente (Ministerio de Salud de El Salvador, 2021):

2.1.13.1.1  Clasificacion general de la farmacorresistencia

a) Resistencia natural: existe en toda poblacion bacilar numerosa y podria darse una
mutacion en forma espontanea.

b) Resistencia primaria: cuando el paciente tiene TB resistente y no ha recibido ningdn
tratamiento antituberculoso previo, por haber sido contagiado por una persona con
resistencia adquirida.

¢) Resistencia secundaria: cuando la persona tiene TB resistente y hay constancia de por lo
menos un tratamiento antituberculoso previo, de méas de un mes de duracién, generalmente
mal tratados.

2.1.13.1.2 Clasificacion de la farmacorresistencia segun patron de resistencia

a) Tuberculosis monorresistente: es la resistencia de M. tuberculosis a una sola droga
antituberculosa.

b) Tuberculosis polifarmacorresistente: es la resistencia de M. tuberculosis a mas de una

droga antituberculosa que incluya la isoniacida o rifampicina, pero nunca juntas.
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¢) Tuberculosis multidrogorresistente o TB-MDR: es la resistencia de M. tuberculosis al
menos a isoniacida y rifampicina en forma simultanea.

d) Tuberculosis extensamente drogorresistente o0 TB-XDR: es definida como la resistencia
de M. tuberculosis a isoniacida, rifampicina, a cualquier fluoroquinolona y al menos a uno
de los inyectables de segunda linea: kanamicina, amikacina, o polipéptidos como la
capreomicina.

e) Tuberculosos totalmente drogorresistente o TB-TDR: es la resistencia de M.
tuberculosis a todas las drogas (Ministerio de Salud de El Salvador, 2021).

2.1.14 Factores de riesgo para la tuberculosis

La enfermedad afecta principalmente a poblaciones que presentan factores de riesgo
como: enfermedad pulmonar cronica, diabetes, trasplantes, factores inmunosupresores,
farmacodependencia; incluido el consumo de tabaco que incrementa en mas del 20% el riesgo
de desarrollar TB. También el VIH incrementa la probabilidad entre 21 y 34 veces de desarrollar
TB al reducir el nimero de linfocitos CD4+ y su capacidad funcional, favoreciendo la
diseminacion de la enfermedad (Gomez, Llerena, & Zabaleta, 2015).

2.1.14.1 Factores de riesgo asociados a la aparicion de tuberculosis multi-
farmacorresistente (TB-DR)

En la actualidad, se debe recomendar que a todo paciente con TB se le realice cultivo y
estudio de sensibilidad, como minimo a isoniacida (H) y rifampicina (R), tanto en enfermos
nunca tratados como a los que tienen algun factor de riesgo de TB-DR, dichos factores de riesgo
a ser portador de una tuberculosis con resistencia a farmacos pueden clasificarse como de riesgo
elevado o de riesgo moderado (Caminero et al., 2017). A continuacién, se detallan los factores

de riesgo a ser portador de TB-DR:



27

2.1.14.1.1 Factores de riesgo elevado:

e Pacientes previamente tratados para TB, especialmente a los fracasos a esquemas
terapéuticos previos, pero también las recaidas y los abandonos recuperados.

e Conviviente o contacto intimo de un paciente que tiene una TB-MDR.

2.1.14.1.2 Factores de riesgo moderado:

e Pacientes con baciloscopia positiva al final del segundo mes con el tratamiento inicial
de isoniacida (H), rifampicina (R), pirazinamida (Z), etambutol (E) y en los que no se
conoce sensibilidad inicial a farmacos.

e Pacientes procedentes de paises con tasas elevadas de TB-MDR inicial.

e Pacientes que viven en instituciones cerradas, como carceles o albergues donde hubo
casos de TB-MDR.

e Personal sanitario, especialmente aquellos que atienden casos con TB-MDR.

e Pacientes con comorbilidades que puedan conllevar situaciones de malabsorcion.

e Infeccion por VIH.

2.1.14.2 Factores asociados a generar aparicion de resistencia

Para el desarrollo de resistencia bacteriana se han puesto dos categorias:

1) Aquellas que facilitan la seleccion de poblaciones micobacterianas resistentes en la
comunidad y

2) Aquellas condiciones especiales que parecen aumentar la vulnerabilidad de los
pacientes para la infeccion por poblaciones resistentes.

En la primera categoria encontramos que los paises que tienen implementados

programas especificos para el control de la TB, con elaboracion de guias para el tratamiento y

aplicacion adecuada de las mismas tiene una menor incidencia de TB-MDR comparados con
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los que no lo hacen; esto se debe a que al poseer unificado un manejo especifico es més dificil
que se produzca una seleccion positiva en la comunidad de las poblaciones resistentes y que las
mismas se propaguen a otras personas. El inadecuado cumplimiento de la estrategia TAES
(tratamiento acortado estrictamente supervisado) por los entes gubernamentales, las barreras
sociodemograficas que impidan el acceso a los medicamentos (por ejemplo, vivir en érea rural,
no contar con aseguramiento en salud) son condiciones que facilitan la generacién de resistencia
micobacteriana en la comunidad (Acevedo, Vega, & Ribon, 2013).

Los factores que se han relacionado con mayor fuerza a la aparicion de TB-MDR es el
haber estado expuesto previamente a un tratamiento antituberculoso, haber recibido de forma
incompleta el tratamiento o de una forma inadecuada. Se ha relacionado directamente el
abandono al tratamiento como un factor de riesgo para la generacion de resistencia (Acevedo et
al., 2013).

La segunda categoria hace referencia a situaciones especiales del hospedero, por lo que
la estrategia debe enfocarse a estas personas de una forma mas cuidadosa, se incluye el grupo
de personas contactos de pacientes ya diagnosticados con TB-MDR, pacientes con baciloscopia
positiva después de haber culminado el segundo o tercer mes de tratamiento, comorbilidades
que dificulten la absorcién de los farmacos, comorbilidades que afecten el sistema inmune
(VIH) (Acevedo et al., 2013).

Se observa una mayor prevalencia de la enfermedad en la poblacion masculina, no se
han encontrado diferencias significativas en cuanto a género, segun el reporte de la OMS. Sin
embargo, en un estudio realizado en Iran durante los afios 2000-2005, se encontré como factores
asociados al desarrollo de TB-MDR tener menos de 45 afios y género masculino (Acevedo et

al., 2013).
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Estudios previos han mostrado que el tener mala condicion social es un factor de riesgo
para el desarrollo de TB-MDR, esto se basa en que estos pacientes son mas susceptibles a no
completar el tratamiento o tomarlo de forma irregular con la consecuencia de amplificar
resistencia en condiciones programéticas. En un estudio de Turquia se aplic6 un modelo de
valoracion social donde las variables a estudio fueron ingresos mensuales, poseer un seguro de
salud, vivir en area rural o urbana y tener empleo en el momento del diagndstico; luego se
construyd una escala predictiva basada en la sumatoria de puntaje dado a cada variable donde
cada una asignaba un punto si era favorable y se clasificaron como baja condicion aquellos con
puntaje <2 y alto con > 2 puntos. El estudio demostrd que tener un nivel social bajo se relaciono
directamente con el desarrollo de TB-MDR (Acevedo et al., 2013).

2.1.15 Factores asociados al desarrollo de la resistencia a medicamentos en tuberculosis

Los factores de riesgo asociados con el desarrollo de resistencia a los medicamentos
antifimicos en pacientes con TB farmacorresistente, con dimension bioldgica son el grupo
sanguineo, la hipertension arterial, la diabetes, el nivel de hemoglobina, el VIH (+), la creatinina
y la transaminasa piravica; y con dimensiones sociales tenemos a los privados de libertad o
antecedentes, numero de hospitalizaciones, tiempo de hospitalizacion, consumo de alcohol,
consumo de drogas, consumo de tabaco, responsable del paciente y la indigencia. La
reemergencia de la enfermedad se ha relacionado con situaciones de inequidad social, falta de
prioridad en el control de la misma, dificultades con la adherencia a los farmacos, la creciente
aparicion de nuevas cepas. Por otro lado, las enfermedades que afectan al ser humano en forma
cronica como la diabetes o la hipertension arterial, van debilitando al cuerpo y lo predisponen a
enfermedades infectocontagiosas, asi tenemos otras condiciones como los trasplantes, farmacos
inmunosupresores, el consumo de drogas o alcohol son otras condiciones que favorecen el

padecer la enfermedad o de favorecer la resistencia a los medicamentos para combatir la TB.
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Otras condiciones como el contacto intimo, personas provenientes de paises con altas tasas de
tuberculosis farmacorresistentes.
2.1.16 Tratamiento de la tuberculosis

Como ocurre con otras enfermedades infecciosas, desde las infecciones estafilococicas
hasta la malaria, los patdgenos han desarrollado casi invariablemente resistencia a los
medicamentos utilizados para tratarlos. La TB no es una excepcion: las cepas resistentes a la
estreptomicina se identificaron meses después del inicio del uso, a mediados de la década de
1940, de este primer farmaco antituberculoso. De hecho, la aparicion de la resistencia a los
medicamentos fue la razdn principal por la que la terapia para la TB evolucioné para incluir el
tratamiento con mas de un medicamento durante un maximo de 18 a 24 meses, el estandar de
atencion durante mas de dos décadas. El advenimiento de la rifampicina a principios de la
década de 1970 permitid una reduccion drastica en la duracion de la terapia a seis meses,
mientras que la eficacia del tratamiento mejoro. Pero aquellos familiarizados con la resistencia
a los medicamentos en general habrian predicho la aparicion de resistencia a los que ahora se
denominan estos medicamentos de "primera linea” y, a mediados de la década de 1990, la
mayoria de los paises que participaron en una encuesta mundial de casos registrados de
resistencia a los medicamentos antituberculosos MDR-TB. Lo peor estaba por venir: en 2006,
surgié la TB altamente resistente a los medicamentos (XDR-TB). Esto se define como
resistencia a medicamentos de primera y segunda linea y fue rdpidamente anunciado por la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) como una grave amenaza emergente para la salud
publica mundial, especialmente en paises con una alta prevalencia del virus de la
inmunodeficiencia humana (VIH). De hecho, los informes han identificado XDR-TB en todas
las regiones del mundo vy, hasta la fecha, se ha demostrado que los resultados del tratamiento

son extremadamente pobres. En una cohorte de KwaZulu-Natal, Sudéfrica, el 98% de los
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pacientes con TB-XDR coinfectados con el VIH murieron, con una mediana de tiempo de
muerte de solo 16 dias desde el momento de la recoleccion de la muestra.

Tras décadas en las que la TB se habia transformado en una enfermedad curable en la
practica totalidad de los casos, la aparicion de cepas de M. tuberculosis con resistencia a los
farmacos (TB-DR) mas activos disponibles la han convertido, nuevamente en una amenaza y
un reto para la salud pablica mundial. Pero es necesario destacar que todos los enfermos
afectados de TB tienen una probabilidad muy importante de curarse, aunque sean portadores de
TB con patrones extensos de resistencia, si se garantiza el acceso a un diagnostico y tratamiento
adecuados. El manejo clinico y programatico de estos casos es esencial en esta posibilidad de
éxito (Caminero et al., 2017).

Es posible tratar la enfermedad de la tuberculosis tomando varios medicamentos de 6 a
9 meses y es muy importante que las personas con esta enfermedad tomen exactamente su
tratamiento como les es indicado. Si dejan de tomar los medicamentos antes de lo previsto o si
no lo toman en forma correcta, las bacterias de la TB que aun estén vivas pueden volverse
resistentes a esos medicamentos. La TB resistente a medicamentos es mas costosa y dificil de
tratar.

Entre los medicamentos aprobados para el tratamiento de la tuberculosis en primera linea
se incluyen los siguientes: Isoniacida (H), Rifampicina (R), Etambutol (E) y Piracinamida (2)

Los tratamientos o esquemas posologicos para el tratamiento de la enfermedad de
tuberculosis tienen dos fases, la primera que tiene una duracion de dos meses y la segunda fase
que tienen una duracion de cuatro meses mas (Centros para el Control y la Prevencion de
Enfermedades, 2016). A continuacion, se detallan el resumen de regimenes terapéuticos

recomendados en la tabla 2, los medicamentos antituberculosos individuales de la primera linea
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para casos sensibles tratamiento en la tabla 3 y los medicamentos combinados de dosis fija,

primera linea para pacientes con TB en EI Salvador:

Tabla 2

Resumen de regimenes terapéuticos recomendados en El Salvador

Régimen de
tratamiento

Paciente con diagnostico de tuberculosis

Fase de tratamiento

Primera
Fase

Fase de
continuacion

Nuevos Sensibles

Casos nuevos de TB pulmonar o extrapulmonar,
incluye casos con coinfeccién TB/VIH y privados de
libertad.

2HRZEG6

4H6R6

Retratamientos
sensibles

Caso TB pulmonar o extrapulmonar, que recibio
tratamiento previo.

2HRZEG6

5H6R6

Nifiez

Paciente menor de diez afios con tuberculosis
pulmonar clinicamente diagnosticada, tuberculosis
ganglionar intratoracica, linfadenitis tuberculosa
periférica.

Paciente menor de diez afios con tuberculosis
pulmonar o extrapulmonar y con VIH.

2HRZEG6

4H3R3

Enfermedad pulmonar extendida (miliar), TB
pulmonar con bacteriologia positiva, las formas mas
graves de TB extrapulmonar (excepto meningitis
tuberculosa y TB osteoarticular).

Paciente con tuberculosis pulmonar bacteriologia
negativa con extensas lesiones del parénquima, todas
las formas de TB extrapulmonar.

2HRZEG6

4H3R3

Meningitis tuberculosa y TB osteoarticular.

2HRZEG

10H3R3

Casos resistentes

Casos de TB-RR o TB-MDR confirmado o altamente
presuntivo con o sin VIH, incluye TB resistente en la
nifiez y otros grupos vulnerables.

Esquema
regimenes

estandarizado o
individualizados

para esta categoria.

Fuente: retomado del documento “Lineamientos técnicos para la prevencién y control de la tuberculosis de El Salvador” (Ministerio de Salud

de El Salvador, 2020)
Tabla 3.

Medicamentos antituberculosos individuales de la primera linea para casos sensibles

Dosis recomendada

. Primera fase Fase de continuacion

Medicamento - - - =
individualizado Dosis y rango [?O_SIS Dosis y rango DO_SIS _maX|ma
(mg/kg/peso) maxima (mg/kg/peso) diaria (mg)

:Ts;c;mamda (H) 100mg o 300 5 (4-6) 400 10 (8- 12) 900

Rifampicina (R) 300 mg 10 (8-12) 600 10 (10-12) 600
Pirazinamida (Z) 500 mg 25 (20— 30) 2000 mg 35 (30 —40) 2500 mg
Etambutol (E) 400 mg 15 (15 -25) 1600 mg 30 (25 —35) 200 mg

Fuente: retomado del documento “Lineamientos técnicos para la prevencion y control de la tuberculosis de El Salvador” (Ministerio de Salud

de El Salvador, 2020)
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Tabla 4.

Medicamentos combinados de dosis fija, primera linea (casos sensibles)

Casos Nuevos

Combinado 4 drogas Combinado 2 drogas
Isoniacida 75mg + Rifampicina 150mg *
Isoniacida 75mg + Rifampicina 150mg + (Uso diario)
Pirazinamida 400mg + Etambutol 275mg Isoniacida 150mg + Rifampicina 150mg
(Numero de tabletas seglin rango de peso) (3 veces por semana)

(NUmero de tabletas segln rango de peso)
30-39Kg | 40-54Kg | 55-70 Kg | >71Kg 30-39Kg | 40-54Kg | 55-71 Kg | >71Kg
2 3 4 5 2 3 4 5
Retratamientos
Primera fase: 4 meses de combinado 4 drogas
Isoniacida 75mg + Rifampicina 150mg +
Pirazinamida 400mg + Etambutol 275mg
30-39Kg | 40-54Kg | 55-72 Kg | >71Kg 30-39Kg | 40-54Kg | 55-73 Kg | >71Kg
2 3 4 5 2 3 4 5

Fuente: retomado del documento “Lineamientos técnicos para la prevencién y control de la tuberculosis de El Salvador” (Ministerio de Salud

Fase de continuacion
5 meses de combinado de dos drogas

de El Salvador, 2020)

2.1.16.1 Tratamiento para la tuberculosis resistente a los medicamentos

La TB resistente a medicamentos es causada por bacterias que son resistentes a uno o
varios medicamentos que se usan en la primera linea contra la enfermedad. La tuberculosis
multirresistente es resistente a Isoniazida (H) o rifampicina (R).

Existe hoy en dia una TB extremadamente resistente a los medicamentos (XDR-TB por
sus siglas en inglés), la cual es un tipo poco comin de resistencia y lo es a isoniazida y
rifampicina y a por lo menos uno de tres medicamentos inyectables de segunda linea
(Amikacina, Kanamicina y Capreomicina) (Centros para el Control y la Prevencion de
Enfermedades, 2016).

El tratamiento para casos sensibles y nuevos de TB pulmonar y extrapulmonar, TB/VIH
y privados de libertad es 2(HRZE)6/4(HR)6 en la primera fase a completar cincuenta dosis y en

la segunda fase a completar cien dosis.
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El tratamiento para casos sensibles en retratamiento (recaidas, después de perdida en el
seguimiento, fracasos en espera de resultados de pruebas de sensibilidad y fracasos con
sensibilidad a las drogas) de TB pulmonar y extrapulmonar, TB/VIH y privados de libertad es
4(HRZE)6/5(HR)6 en la primera fase a completar cien dosis y en la segunda fase a completar
ciento veinte dosis (Ministerio de Salud de El Salvador, 2020). Es importante destacar que los
medicamentos para el tratamiento de TB farmacorresistente, se divide en tres grupos, expuestos
de mayor a menor importancia y por lo tanto priorizando su uso desde los primeros a los tltimos,
los que se describen en la tabla 5 de agrupacion de medicamentos recomendados para uso en
regimenes largos de TB-MDR en El Salvador y en la tabla 6 de esquema de tratamiento para
casos TB-RRy TB-MDR.

Tabla 5.

Agrupacién de medicamentos recomendados para uso en regimenes largos de TB-MDR en El
Salvador

Grupo Medicamento Abreviatura
Grupo A Levo.floxaci.na 0 Lfx
. Moxifloxacina Mfx

Incluye los tres medicamentos a menos que no se —

puedan usar. Bgdaqu!llna Bdg
Linezolid Lzd

Grupo B Clofazimine Cfz

Agregar ambos medicamentos (a menos que no se | Cycloserine o Cs

puedan usar). Tirizidona Trd
Etambutol E
Delamanid DIm

Grupo C Pirazinamida z

Agregar para completar el régimen y cuando no se | |mipenem-cilastatina o Ipm-Cln

puedan usar medicamentos de los grupos Ay B. Meropenen Mpm
Amikacina Am
(o Streptomicina) (S)
Etionamida o Eto
Propionamida Pto
P-4cido aminosalicilico PAS

Fuente: retomado del documento “Lineamientos técnicos para la prevencion y control de la tuberculosis de El Salvador” (Ministerio de Salud
de El Salvador, 2020)



Tabla 6.

Esquema de tratamiento para casos TB-RR y TB-MDR

Tratamiento empirico. En los nifios catalogados
como casos de tuberculosis y que son contacto de un
caso de tuberculosis resistente, se utiliza tratamiento
empirico: basado en el tratamiento del caso indice
que lo contagio

Igual esquema que el caso indice

Tratamiento individualizado. Depende del historial
de tratamiento antituberculoso previo y el patrén de
resistencia reportado por el laboratorio en la prueba
de sensibilidad del paciente. Es mas costoso de
implementar. Incluye el tratamiento para las
monorresistencias.

Varia segin el perfil de resistencia y de las
reacciones adversas a los medicamentos antifimicos

Tratamiento largo oral con Bedaquilina. Tiene una
duracién de 18 meses compuesto con Bedaquilina los
primeros 6 meses Y el resto de farmacos durante los
18 meses

18 Bdq (6 m)-Lfx/Mtx-Lzd+Cfz

Tratamiento oral acortado con Bedaquilina. Se
administra por 9 a 12 meses y se sustituye el
inyectable de la primera fase por Bedaquilina la cual
se administra s6lo durante los primeros 6 meses, la
Propionamida puede sustituir a la Etionamida y la
Moxifloxacina puede sustituir a la Levofloxacina

4-6 Bdq(6 m)-Mfx-Cfz-Z-E-H-Eto/5 Mfx-Cfz-Z-E

Tratamiento acortado para TB-MDR y TB-RR con
resistencia a quinolonas. Este esquema solo se
recomienda bajo condiciones de investigacion
operacional de programa para el tratamiento de la TB
XDR y la TB MDR sin respuesta a los otros
esguemas.

6-9 Bdg-Pa-Lzd

Tratamiento para casos de TB resistentes a
Isoniacida. Este régimen de tratamiento se debe
administrar durante 6 meses y esta compuesto por
Rifampicina, Etambutol, Pirazinamida y
Levofloxacina

6 REZ-Lfx
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Fuente: retomado del documento “Lineamientos técnicos para la prevencién y control de la tuberculosis de El Salvador” (Ministerio de Salud

de El Salvador, 2020)

2.1.17 Deteccidn temprana de la resistencia de antibioticos en la tuberculosis

La deteccion temprana de la resistencia a los medicamentos antifimicos permite

seleccionar nuevos tratamientos para pacientes sometidos a farmacoterapia multiple que han

sufrido fracaso terapéutico o resistencia a un medicamento anterior, desde el punto de vista

epidemioldgico es una herramienta de vigilancia que permite estimar peridédicamente la

frecuencia de resistencia en pacientes nuevos que nunca han sido tratados y de pacientes tratados

previamente. Cabe destacar que la identificacion de la resistencia es especialmente importante
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para que los programas de control de la tuberculosis puedan estandarizar sus regimenes
terapéuticos desde el inicio (Valenzuela, 1997).
2.1.18 Protocolos de accion ante la tuberculosis en El Salvador

En El Salvador se ha trabajado con estrategias dirigidas a mejorar el nivel de salud de la
poblacién mediante el desarrollo de intervenciones eficaces para la reduccién de su incidencia.
Para ello se tom6 como directriz general los lineamientos de la Organizacion Panamericana de
la Salud (OPS) y la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS) y la estrategia Alto a la
Tuberculosis impulsada también por dichas organizaciones. El proceso dio inicio con el analisis
y el disefio de lineas estratégicas orientadas a fortalecer en todo el pais las acciones en la lucha
contra la TB.

Debido a que la TB es una enfermedad infecto contagiosa, se deben ejecutar acciones de
promocion, prevencion, diagndstico y tratamiento, para lograr la interaccion y participacion en
forma persistente y sistematica de la poblacion. Los protocolos de accion ante la TB en El
Salvador van destinados a cumplir con las acciones descritas a continuacion:

La promocion de la salud, es una de las acciones que realiza el personal de salud, para
crear acciones saludables, desarrollar habilidades personales y generar mecanismos
administrativos, organizativos y politicos, que faciliten a las personas y grupos poblacionales
tener mayor control sobre la salud y mejorarla permanentemente.

La prevencion como un conjunto de intervenciones realizadas por el personal de salud,
con la finalidad de evitar la infeccion por el M. tuberculosis y en caso que esta se desarrolle,
tomar medidas para evitar el paso de infeccion a enfermedad.

Dentro de la prevencion se cuenta con la consejeria, la cual debe ser proporcionada por
personal de salud capacitado. Esta se considera un didlogo confidencial entre el orientador y el

usuario, que busca disipar temores y reducir la ansiedad; asi como también, debe proveer
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elementos para que el usuario tome decisiones acerca de su situacion de salud y pueda
comprometerse a participar conscientemente en el auto cuido y cumplir con las indicaciones
brindadas por el personal de salud, hasta lograr su curacién. Los pacientes de TB deben recibir
como minimo cinco consejerias. Ante lo anteriormente expuesto, es necesario que sea de

conocimiento de la poblacion que existen tres maneras de prevencidn, las cuales incluyen:

1. Deteccion, diagndstico precoz y tratamiento oportuno de los casos de TB.
2. Tratamiento para la infeccion latente por TB.
3. Vacunacion con BCG, Bacilo de Calmette Guérin.

Para el Diagndstico existe toda una camparia por parte del Ministerio de Salud de El
Salvador que tiene ya muchos afios, para que toda persona con méas de quince dias de tos, se
realice las pruebas para diagnosticar la TB.

En cuanto al tratamiento, existe la estrategia “Tratamiento Acortado Estrictamente
Supervisado”, la que consiste en que el personal de salud llega todos los dias donde la persona
con TB a verificar que se tome los medicamentos, lo cual ha tenido un gran éxito, para la
recuperacion de las personas con esta enfermedad (Ministerio de Salud de El Salvador, 2020).

Por otro lado, en El Salvador se han implementado intervenciones adicionales para el
monitoreo de la TB, dentro de las cuales se pueden mencionar:

1. Implementacién de una estrategia diferenciada para el control de la TB.

2. Fortalecimiento del control de la TB en centros penitenciarios.

3. Fortalecimiento en el diagnostico oportuno, el manejo y la prevencién de la TB en
personas con infeccion por VIH.

4. Profundizacion del manejo de contactos de pacientes TB.

5. Prevencion de la TB-MDR mediante el abordaje diferenciado de los grupos en alto

riesgo a desarrollar resistencia y el manejo de casos resistentes. Ademas, la
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implementacion de un plan integral de control de infecciones para los servicios de salud,

que incluye la aplicacién de medidas administrativas, ambientales y de proteccion

personal.

Dados los protocolos de accion ante la TB en El Salvador, es importante un estudio para
identificar los factores asociados a resistencia medicamentos antifimicos, desde el contacto
previo con un paciente infectado, inmunosupresion, permanencia en instituciones cerradas como
hospitales o prisiones y recibir un esquema de tratamiento previo inadecuado.

En este contexto y como un esfuerzo por reducir los sesgos, mejorar la validez externa
e incrementar la potencia estadistica, para asi mejorar el grado de evidencia; lo que constituye
un eje para la medicina y la salud publica basadas en la evidencia, o la toma de decisiones
clinicas, de politica pablica, de asignacion de recursos y de orientacion de investigaciones
subsiguientes, basadas en la mejor evidencia cientifica disponible; se tuvieron en cuenta para la
realizacion del estudio, los siguientes analisis:

El analisis descriptivo es el que se utiliza para hacer una descripcion general de la
poblacion o muestra de estudio, en todos se presentan medidas de tendencia central como la
mediana o la media. Ademas, se suele usar mucho los valores de los maximos y minimos,
acompafiados de las medidas de tendencia central y de dispersion. En los andlisis descriptivos
es muy comun encontrar también graficos, como poligonos de frecuencia, graficos de barra, de
pastel y de caja, para hacer comparaciones (Donis, 2013).

Para la determinacion de la farmacorresistencia a medicamentos antifimicos se
desarrollan las siguientes pruebas estadisticas:

El analisis a nivel bivariado, es el que se hace entre dos variables (dependiente e

independiente) y ayuda a determinar en qué medida es posible predecir el valor de una variable
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con respecto a la otra. La relacion entre dos variables puede ser representada de manera visual
0 a través de un conjunto de medidas.

El analisis de ji-cuadrado, es una prueba estadistica que compara la distribucion
observada de los datos con una distribucion esperada de los datos. Consiste principalmente en
hacer una tabla de 2 x 2, y observar el valor de p, para identificar si existe asociacion entre las
variables cruzadas.

Para el tamafio del efecto y la asociacion entre la resistencia a los farmacos antifimicos
se aplica la prueba estadistica:

La V de Cramér para la prueba ji-cuadrado de la independencia, mide la forma en que
estan asociados dos campos categoéricos de la tabla de 2x2; en la que se realiza la comparacion
entre la variable dependiente con cada una de las variables independientes que presentan
significancia estadistica en la prueba de ji-cuadrado obteniendo el tamafio del efecto, que se
compara con los valores establecidos para la prueba y asi se determina el grado de asociacion
que existe entre las variables e identifica la fuerza de asociacién como debil, moderada o fuerte,
como se explica en la tabla para interpretacion del tamario del efecto:

Tabla 7.

Tabla de interpretacion del tamafio del efecto

Tamario del efecto (ES) Interpretacion

El resultado es débil. Aunque el resultado es estadisticamente

ES<0.2 significativo, los campos s6lo estan débilmente asociados.
0.2<ES<0.6 El resultado es moderado. Los campos estan asociados moderadamente.
ES > 0.6 El resultado es fuerte. Los campos estan fuertemente asociados.

Fuente: retomado de V de Cramér (IBM, 2021)
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Analisis de regresion logistica es un tipo de analisis de regresion utilizado para predecir
el resultado de una variable categdrica (una variable que puede adoptar un nimero limitado de
categorias) en funcién de las variables independientes o predictoras (Chitarroni, 2002).

La regresion logistica constituye un instrumento estadistico de analisis multivariado, de
uso tanto explicativo como predictivo. Resulta Gtil su empleo cuando se tiene una variable
dependiente dicotdmica y un conjunto de variables predictoras o independientes, que pueden
ser cuantitativas. El proposito del analisis consiste en: predecir la probabilidad de que a alguien
le ocurra cierto “evento” o determinar qué variables pesan mas para aumentar o disminuir la
probabilidad de que a alguien le suceda el “evento” en cuestion.

La asignacion de probabilidad de ocurrencia del evento a un cierto sujeto, asi como la
determinacion del peso que cada una de las variables dependientes en esta probabilidad, se basan
en las caracteristicas que presentan los sujetos a los que, efectivamente, les ocurren o no los
sucesos (Chitarroni, 2002). Con los analisis estadisticos antes descritos se exploraron y se dio
respuesta a los objetivos de la investigacion.

2.2 Estado de la cuestion o estado del Arte

En el estudio de Rafael Blanquera, et al., de resistencia a farmacos antituberculosos
en Espafia, se demostro la resistencia a farmacos antituberculosos de primera linea en una
cohorte de 519 pacientes. Se identificaron como factores asociados a tener resistencia inicial a
isoniacida ser inmigrante y la convivencia en grupo. El factor asociado a la existencia de
resistencia adquirida a isoniacida fue la edad inferior a 50 afios (Blanquer et al., 2015).

Y en el estudio de Farias-Curtidor, et al., para determinar los factores de riesgo para
el desarrollo de Tuberculosis multidrogorresistente en Colombia, 2008 a 2011. Durante el
estudio se encontr6 asociacion estadisticamente significativa entre la tuberculosis

multidrogorresistente y el sexo, seguridad social y tratamiento previo. Ser hombre y tener
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tratamiento previo para tuberculosis son factores de riesgo para el desarrollo de
multidrogorresistencia (Farias-Curtidor, Mejia-Bernal, Osorio-Carmona, Pérez-Pefia, &
Preciado-Aponte, 2016).

Y en el estudio realizado por Nelson Enrique Arenas, et al., en una muestra de 678
casos de tuberculosis, se analizaron caracteristicas clinicas y sociodemograficas de casos de
tuberculosis resistente. Se encontraron factores de riesgo conocidos en los casos de resistencia
(coinfeccion con virus de la inmunodeficiencia humana, farmacodependencia, abandono social)
en la mayoria de casos, pero también de resistencia primaria y sin factores de riesgo con
farmacorresistencia multiple y una alta mortalidad (Arenas, Coronado, Garcia, Quintero, &
Gbomez-Marin, 2012).

Y en una investigacion de tipo ecoldgica realizada por Josilene Délia Alvesa, et al.,
se evaluo la magnitud de los determinantes sociales en el riesgo de mortalidad por tuberculosis.
Los determinantes sociales «bajo nivel escolar» y «pobreza» se mostraron asociados al riesgo
de muerte por tuberculosis. El estudio confirmé que el riesgo de muerte por tuberculosis es un
problema asociado a los determinantes sociales (Alves et al., 2020).

Y en un estudio de tipo documental realizado en 1.749 pacientes, por Nuria Martin-
Casabona, et al., se conocio el nivel de farmacorresistencia de Mycobacterium tuberculosis.
Durante la investigacion se encontré que las resistencias primarias totales, a isoniacida y a
pirazinamida se asociaron con inmigracion. Las resistencias adquiridas totales y a isoniacida se
asociaron a mas de 60 afios y al sexo femenino (Martin-Casabona et al., 2000).

Y en un estudio de tipo descriptivo, retrospectivo y de corte transversal realizado por
Alfonsina del Cristo Martinez Gutiérrez, et al., se realizd6 una caracterizacion clinica y
terapéutica de pacientes con tuberculosis pulmonar en Cali a 157 pacientes migrantes de

diferentes zonas del occidente colombiano. Se evidencié una mayor prevalencia de cepas
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multirresistentes a farmacos de primera linea en pacientes de estratos socioeconémicamente
bajos, de grupos marginados y con factores de riesgo como desnutricion y abuso de alcohol y
de sustancias psicoactivas (Martinez Gutiérrez & Chavez Vivas, 2017).

Y en una investigacion de cohortes retrospectiva realizada por Susy Bazan-Ruiz, et
al., se conocieron los factores socioecondémicos asociados al desarrollo de tuberculosis pulmonar
multidrogorresistente en el departamento de Piura. Los factores que tuvieron asociacion a la TB-
MDR fueron el ser diagnosticados como fracaso de tratamiento al ingreso, el tener un contacto
con un paciente TB-MDR/XDR, el que haya tenido un tratamiento irregular, el ser catalogado
como fracaso comprobado, el haber tenido un antecedente de tratamiento y que este tratamiento
haya sido con varias drogas. En el analisis multivariado, el inico que mantuvo la asociacion fue
el antecedente de ser paciente multitratado (Bazan-Ruiz, Ancajima-More, Lachira Alban, &
Mejia, 2019).

Y en un estudio de tipo casos y controles y cohorte retrospectiva, realizado por Lucia
Montserrat Pérez, et al., para determinar los factores asociados a tuberculosis pulmonar en
pacientes con diabetes mellitus. Se encontré como factores de riesgo para TB en poblacion
diabética: edad > 35 e indice de masa corporal (IMC) > 25. En cuanto a las variables de
desenlace, los pacientes con TB y DM tuvieron un riesgo 2.8 veces mayor para desarrollar
resistencia a farmacos antituberculosos. La edad y el sobrepeso son factores de riesgo y la
farmacorresistencia es un factor de desenlace importante para el binomio TB-DM en poblacién
veracruzana (Pérez-Navarro, Fuentes-Dominguez, Morales-Romero, & Zenteno-Cuevas, 2011).

Y en una investigacion de tipo retrospectivo realizada por Rkia Eddabra & Mounsef
Neffa, para describir el perfil epidemiolégico en pacientes con tuberculosis pulmonar vy
extrapulmonar en EI Aailn, Marruecos. Se identifico que la mayoria de los casos fueron de

nuevo diagnostico y el segmento con tuberculosis pulmonar fue del 63,50%. La carga de
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enfermedad mas alta se encontrd en el grupo de edad >15 afos. Los hombres se vieron afectados
con mayor frecuencia por la tuberculosis pulmonar, mientras que la tuberculosis extrapulmonar
se detect6 con mayor frecuencia en las mujeres (61%). La infeccién por el VIH y el tabaquismo
parecen ser los factores de riesgo méas importantes que afectan la defensa del huésped contra la
infeccion por tuberculosis. Los resultados obtenidos en pacientes con tuberculosis en EI Aailn,
Marruecos, mostraron que la tuberculosis activa se asocié con factores de riesgo como el sexo,
la edad y el tabaquismo.

Y en un estudio transversal de casos de tuberculosis, realizado por Geisa Fregona, et
al., para analizar la prevalencia y factores de riesgo asociados a la tuberculosis multirresistente
en Espirito Santo, Brasil. Se identificaron como factores independientes asociados a la
tuberculosis resistente: antecedentes de tratamiento previo de tuberculosis y reingreso tras
abandono, tabaquismo y cultivo positivo para Mycobacterium tuberculosis en el momento de la
notificacion del caso.

Y en una investigacion de tipo observacional y transversal realizada por Dihadenys
Lemus Molina, et al., denominada “Resistencia a farmacos antituberculosos en Cuba, 2015-
2017”. Se encontr6 que el 93,2 % de los aislados fueron sensibles a isoniacida y rifampicina.
En 39 se identifico resistencia a isoniacida y 23 fueron resistentes a rifampicina. Se identificaron
10 multidrogorresistentes. No se detecto resistencia a farmacos de segunda linea.

Y en una investigacion realizada en Cuba por Léazaro |I. Romero Garcia, et al.,
denominada “Factores de riesgo asociados a la tuberculosis en Santiago de Cuba durante el
quinquenio 2007-2011”, se encontrd que entre los antecedentes epidemioldgicos seleccionados
predominaron las condiciones de ser recluso o exrecluso, la ancianidad y la adiccion al alcohol.

Resulta valido destacar la pobre coinfeccidn por tuberculosis y VIH/sida.
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Y en una investigacion de tipo observacional, analitica, de casos y controles
realizada por Odalys Diaz Hernandez, et al., denominada “Factores de riesgo asociados a la
tuberculosis pulmonar. Se consideraron factores de riesgo definitivos: desnutricién, estado civil,
malas condiciones de la vivienda, bajo nivel de escolaridad, poca accesibilidad a la atencion
médica, y habito de fumar.

Por esta razon se estudiardn los Factores asociados a resistencia a medicamentos
antifimicos en pacientes con tuberculosis farmacorresistente del Hospital Nacional General de
Neumologia y Medicina Familiar “Dr. José Antonio Saldana”, San Salvador, afio 2019, tomando
en cuenta con estudios previos con informacion relacionada a los Factores asociados a la

Resistencia a medicamentos antifimicos y se considera partir con la base que ya se conoce.
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CAPITULO IIl: OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

3.1 Operacionalizacion de variables
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DEFINICION VALOR TIPO DE
VARIABLE DIMENSIONES | INDICADORES
OPERACIONAL FINAL VARIABLE
Edad Afios cumplidos g_uantltatlva
- iscreta
Demograficas 1 Masculi Cualitati
Sexo . Masculino ualitativa
2. Femenino dicotémica
1. Soltero (a)
2. Casado (a) _—
Estado familiar 3. Union libre ﬁ:r?]lilr::tllva
Condiciones 4.Viudo (a)
Caracteristicas | demogréficas y 5. Divorciado (a)
sociodemogra sociales del 1 Profesional
ficas de los entorno que 2 Ama de casa
pacientes con | repercute en la Sociales 3. Oficios
tubercuI05|s. sal_ud de los domésticos
farmacorresis pacientes con y 4. Albafil Cualitativa
tente. tuberculosis. Ocupacion 5. Empleado Nominal
6. Profesor
7.Qbrero
8. Agricultor
9. Otros
Lugar de | 1. Rural Cualitativa
Ambiente residencia 2. Urbana dicotémica
Municipio de | Municipio donde | Cualitativa
residencia reside ordinal

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Factores asociados a resistencia a medicamentos

antifimicos en pacientes con tuberculosis farmacorresistente del Hospital Nacional General de Neumologia y Medicina Familiar “Dr. José

Antonio Saldafia”, San Salvador, afio 2019.




46

DEFINICION VALOR TIPO DE
VARIABLE OPERACIONAL DIMENSIONES | INDICADORES FINAL VARIABLE
1.Tipo A
. 2.Tipo B Cualitativa
Grupo sanguineo 3.Tipo AB nominal
4.Tipo O
E - indice de masa | Cuantitativa
stado nutricional .
corporal (IMC) | continua
Hipertension 1.No Cualitativa
arterial 2.Si dicotémica
L . 1.No Cualitativa
o e Bioldgicos Diabetes 5 S dicotomica
determinantes o Niveles de E/:rlnoorglobina gﬁ Cuantitativa
caracteristicas que hemoglobina g/dL continua
Factores de aume.n.tan la 1.No Cualitativa
riesgos probabilidad de VIH () 2. Si dicotémica
asociados con el des_arrollgr .. Cuantitativa
desarrollo de resistencia Creatinina Valor en mg/dL continua
resistenciaalos | al tratamiento en Transaminasa Cuantitativa
meqlipamentos pacientes con pirdvica Valor en U/L continua
antifimicos en tuberculosis Privado e
pacientes con | farmacorresistente libertad o 1.No Cualitativa
. tuberculosis y pueden ser del q 2.Si dicotémica
armacorresisten tipo de la an:[ece ente
te egg:dgﬁzp'ta' biologia humana, Namero —de | \ier de | Cuantitativa
' ambiente, estilos hospitalizaciones hospitalizaciones | discreta
de viday &n el 2019 ~ - —
servicios de salud. Tlem.po. - de | Nimero de dias C_uantltatlva
Adaptado de iéospltallzacmn - tlot:lles célsc:_etti_
. onsumo e | 1.No ualitativa
Lalonde (1974) Sociales alcohol 2. Si dicotémica
Consumo de | 1.No Cualitativa
drogas 2. Si dicotémica
Consumo de | 1.No Cualitativa
tabaco 2. Si dicotémica
Responsable del | Indicar quien es | Cualitativa
paciente el responsable nominal
Indigencia 1. N_o C_ualitati_va
2.Si dicotémica

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Factores asociados a resistencia a medicamentos

antifimicos en pacientes con tuberculosis farmacorresistente del Hospital Nacional General de Neumologia y Medicina Familiar “Dr. José

Antonio Saldafia”, San Salvador, afio 2019.
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DEFINICION VALOR TIPO DE
VARIABLE OPERACIONAL DIMENSIONES | INDICADORES EINAL VARIABLE
Social Contacto con | 1.No C_uali:cati_va
paciente TB 2.Si dicotomica
1. Pulmonar
Tipo clinico de | 2. Extrapulmonar | Cualitativa
tuberculosis 3. Meningea nominal
4.0tra
1. Nuevo
2. Abandono
Tipo de paciente recupera,do Cual_itativa
3.Recaida nominal
4.Fracaso cat I.
5. Fracaso cat Il
Son las diferentes Paciente 1.No Cualitativa
manifestaciones farmacorresistente 2.Si dicotémica
} clinicas de Paciente 1.No Cualitativa
Tamafio  del | oncinalos monorresistente | 2.Si dicotomica
efecto y la e - P
inid antifimicos que Paciente 1.No Cualitativa
asoctacion e_ntre A polifarmacorresistente | 2. Sj dicotdmica
la resistencia a seran : ailiL
los  farmacos determinadas Paciente 1.No Cualitativa
antifimicos y los | mediante pruebas multidrogorresistente | 2. Sj dicotdmica
factores de | estadisticas para CL Pacientes
riesgo asociados | verificar el poder Biologica extensamente 1.No Cualitativa
en pacientes con de asociacion drogorresistente o | 2.Si dicotémica
;Zfrigggﬂiziste entre variables TB-XDR
nfe. que muestren Pacientes
significancia totalmente 1.No Cualitativa
estadistica (ji- drogorresistente o | 2.Si dicotomica
cuadrado) TB-TDR
1. Antibidticos
Tipo de | individuales Cualitativa
tratamiento 2. Antibidticos dicotémica
combinados
1.Ninguno
Tratamientos 2.Uno Cualitativa
previos de TB 3.Dos ordinal
4.Tres
5. Mas
Examen 1.Normal —
o Cualitativa
radioldgico de | 2.Sospecha de dicotomi
icotémica

Toérax

B

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Factores asociados a resistencia a medicamentos

antifimicos en pacientes con tuberculosis farmacorresistente del Hospital Nacional General de Neumologia y Medicina Familiar “Dr. José

Antonio Saldafna”, San Salvador, afio 2019.
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VARIABLE DEFINICION DIMENSIONES | INDICADORES VALOR TIPO DE
OPERACIONAL FINAL VARIABLE
Baciloscopia de | 1.Negativo Cualitativa
esputo 2. Positivo dicotémica
Indicar el
Cultivé de esputo | medicamento al | Cualitativa
(Continua Biolégica en diagnostico que es resistente | ordinal
cion) (Continuacion) (Continuacion) il pali\(lz(;ente
Prueba . Cualitativa
GeneXpert resistente dicotémica
2. Resistente
1. Curacioén
2. Abandono
Finalizacion  de | 3. Muerte por Cualitativa
tratamiento B nominal
4. Muerte por
otra causa

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Factores asociados a resistencia a medicamentos
antifimicos en pacientes con tuberculosis farmacorresistente del Hospital Nacional General de Neumologia y Medicina Familiar “Dr. José

0

Antonio Saldafia”, San Salvador, afio 2019.
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4 CAPITULO IV: METODOLOGIA

4.1 Metodologia de la investigacion

Por la naturaleza de sus datos es una investigacion cuantitativa porque se recogieron y
analizaron valores sobre variables, se estudio la asociacion o relacion entre cada una de ellas; se
determind la fuerza de asociacion o correlacion, la generalizacion y objetivacion de los
resultados. Con el estudio de la asociacion o correlacion se hizo inferencia causal.
4.2 Meétodo de Investigacion

El método que se utilizo fue deductivo porque partié de una premisa general para obtener
las conclusiones de un caso particular, se puso el énfasis en la teoria, modelos teoricos, la
explicacion, la abstraccion y se utilizé el analisis de datos obtenidos de fuentes secundarias.
4.3 Tipo de estudio

Observacional de corte transversal analitico. Se realizo la revision de una base de datos
que describié los hechos. Es observacional debido a que se abordaron los hechos y se
recolectaron los datos de los expedientes clinicos. Transversal analitico por que la recoleccion
de la informacion se realiz6 una sola vez, se busco la asociacion entre los factores de riesgo con
el desarrollo de farmacorresistencia a medicamentos antifimicos, se identificaron los factores y
se realizaron comparaciones entre la variable dependiente y las variables independientes.
4.4 Poblacién y muestra
4.4.1 Universo:

El Universo estuvo conformado por 173 expedientes de pacientes con tuberculosis, que
desarrollaron farmacorresistencia a los medicamentos antifimicos, y que fueron ingresados en
el Hospital Nacional General de Neumologia y Medicina Familiar “Dr. José Antonio Saldafia”

en el periodo comprendido del 1 de enero al 31 de diciembre 2019.
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4.4.2 Muestra:

Se consideraron 146 expedientes que cumplieron con los criterios de inclusion para la
investigacion y 27 fueron excluidos por incumplimiento, totalizando 173 expedientes.
4.5 Criterios de seleccion
4.5.1 Criterios de inclusion:

e Pacientes mayores de 18 afos.

e Pacientes residentes de El Salvador.

e Ambos sexos.

e Con diagnostico de tuberculosis pulmonar.

e Con diagnostico de tuberculosis extrapulmonar.

e Con cualquier patron de resistencia de tuberculosis.

e Expedientes clinicos de pacientes egresados vivos 0 muertos.

45.2 Criterios de exclusion:
e Pacientes menores de 18 afios.
e Expedientes en mal estado.

e Expedientes ilegibles.

Expedientes incompletos.

4.6 Operacionalizacion de variables

Se plantearon las variables en la investigacién en concordancia con los objetivos del
estudio, se consideraron los factores sociodemograficos de los pacientes con tuberculosis
farmacorresistente, los factores de riesgo asociados con el desarrollo de resistencia a los

medicamentos antifimicos en pacientes con tuberculosis farmacorresistente y el tamafio del
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efecto y la asociacidn entre la resistencia a los medicamentos antifimicos como variables del
estudio.
4.7 Técnicas e instrumentos

Se utilizaron la Técnica de Observacion directa y la Técnica del Fichaje en las cuales se
trabajo con una Lista de Chequeo para la revision y andlisis de los expedientes clinicos, se
identificd informacion sobre aspectos sociodemograficos, factores asociados con el desarrollo
de farmacorresistencia, las variables relacionadas con la TB y el tratamiento y se traslado la
informacion a la base de datos del programa estadistico Statistical Package for the Social
Sciences Statistics, IBM SPSS® version 22.

Se realizo revision y analisis de los expedientes clinicos, los registros de los pacientes
en el Sistema Integral de Atencidon al Paciente (SIAP) y en el Sistema de MorbiMortalidad +
Estadisticas Vitales (SIMMOW).

Se cumplieron los criterios de inclusion, se obtuvieron los registros nominales de los
pacientes, se mantuvo la confidencialidad y proteccion de la informacién identificando cada
expediente clinico y siguiendo el formato general del codigo: INV_000; en donde INV significo
investigacion y los 000 complementaron el correlativo del 1 al 146, sistematizando los datos.
4.8 Plan de tabulacion y analisis de datos

Se utilizé la Lista de chequeo de recoleccion de datos de la investigacidn (Ver anexo
1), creando las categorias para cada item e identificando los factores sociodemogréaficos, los
factores de riesgo asociados con el desarrollo de resistencia a los medicamentos antifimicos y
el tamafio del efecto y la asociacion entre la resistencia a los farmacos.

Se tabularon los datos obtenidos realizando analisis descriptivos, bivariados y

multivariados, como se detalla a continuacion:



a)

b)
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Descriptivo

Se categorizaron las variables independientes y dependiente en dos 0 mas opciones de
respuesta, resultando las frecuencias absolutas y los porcentajes, los que se plasmaron en los
graficos respectivos.

Analisis bivariado

Se utilizaron las tablas de 2x2 para la prueba de ji-cuadrado seleccionando la prueba exacta
de Fisher para los cruces de la variable dependiente versus las variables independientes y
covariables. La prueba se realizé a un de nivel de confianza del 95 %, determinando como
estadisticamente significativas todas las variables cuyo valor de p fue menor a 0.05.

Para determinar el tamafio del efecto en cada una de las variables que resultaron con
significancia estadistica mediante la prueba de ji-cuadrado y para conocer el nivel de
asociacion entre las variables que se cruzaron en los analisis, en la que se realizo la
comparacion entre la variable dependiente con cada una de las variables independientes que
presentaron significancia estadistica en la prueba de ji-cuadrado obteniendo el tamafio del
efecto, que se compar6 con los valores establecidos para la prueba y asi se determiné el
grado de asociacion que existe entre las variables e identificé la fuerza de asociacion como
débil, moderada o fuerte.

En el tamafio del efecto o V de Cramér para la prueba ji-cuadrado de la independencia,

se midio la forma en que estan asociados dos campos categoricos de la tabla de 2x2. De acuerdo

al valor del tamafio del efecto para la prueba de ji-cuadrado, se determind el grado de asociacion

que hubo entre las variables. La presencia o ausencia de asociacién entre variables, identificé la

fuerza de asociacion como débil, moderada o fuerte y se siguieron los parametros establecidos

para interpretar el tamafio del efecto: Cuando el valor del tamafio del efecto (ES), es ES<0.2 el

resultado es débil, aunque el resultado es estadisticamente significativo, los campos s6lo estan
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débilmente asociados. Por otra parte, cuando el valor de ES se encuentra establecido entre 0.2
< ES <0.6 el resultado es moderado es decir que los campos estan asociados moderadamente.
Y cuando el valor de ES > 0.6 el resultado es fuerte, es decir que los campos estan fuertemente
asociados (IBM, 2021).

Las variables que presentaron asociacion estadistica en las pruebas de ji-cuadrado entre
la variable farmacorresistencia con las variables independiente, se evaluaron para identificar si
correspondieron a un factor de riesgo o a un factor protector mediante el calculo de odds ratio
(OR) crudo. Despues se compararon los OR crudos con los OR ajustados para determinar si el
riesgo estaba cambiando al ajustarse con las demas variables, y asi identificar si la variable podia
ser un factor protector o de riesgo, la prueba se realizé a un 95 % de nivel de confianza, si el
intervalo de confianza (IC) incluye el 1 el resultado no tiene significancia estadistica, por otro
lado, si el resultado no incluye al 1, si tiene significancia estadistica.

c) Analisis multivariado

Las variables que presentaron significancia estadistica a un nivel de confianza del 95%
entre la variable dependiente y las variables independientes; se introdujeron en un modelo de
regresion logistica para obtener los OR ajustados con sus respectivos intervalos de confianza y
de esta manera hacer inferencia estadistica, a través, del modelo obtenido. Ademas, se determino
el R? de Nagelkerke cuyo valor fue multiplicado por 100 para obtener el porcentaje de
explicacion del modelo y su capacidad predictiva, por altimo, se utilizd la prueba de Hosmer y
Lemeshow, en donde un valor de p mayor a 0.05 indica que el modelo present6 un buen ajuste

(Diaz-Narvéez, 2017).
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4.9 Plan de andlisis de resultados
Una vez tabulada la informacion, se procedio a determinar las frecuencias por factor de
riesgo y se aplicaron estadisticos de asociacion con lo que se identificaron los Factores asociados

a resistencia a medicamentos antifimicos en pacientes con tuberculosis farmacorresistente.
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5 CAPITULO V: CONSIDERACIONES ETICAS
5.1 Consideraciones éticas

Se han tomado en cuenta las recomendaciones éticas para investigaciones en humanos
de la Asociacion Médica Mundial, contenidas en la declaracion de Helsinki (Mundial, 2019):

No maleficencia: No se causa dafios a la poblacion dado que la recoleccion de datos
empleo fuentes secundarias (Siurana Aparisi, 2010).

Beneficencia: Se beneficia a los pacientes, a los profesionales y a toda la poblacion; se
genera informacion propia de la realidad de todo el pais y del Hospital, lo que es una linea base
sobre los factores asociados a farmacorresistencia.

Confidencialidad de los datos: Se utiliza un cddigo asignado, para no revelar la
informacion confidencial.

Justicia: Se consideran los datos con respeto e igualdad.

Sociedad con la comunidad: Por desarrollarse una revision de base de datos no hubo
participacion comunitaria en el planeamiento, conduccion y control de la investigacion, sin
embargo, es un tema de interés social y en el que los resultados son integrados al sistema de
salud de la comunidad.

Valor social: Se promueve la salud de la comunidad, evaluando una intervencién que

crea un conocimiento y se enfoca hacia problemas que son relevantes.



56

6 CAPITULO VI. RESULTADOS Y DISCUSION
6.1 RESULTADOS

En la investigacion de Factores asociados a resistencia a medicamentos antifimicos en
pacientes con tuberculosis farmacorresistente del Hospital Nacional General de Neumologia y
Medicina Familiar “Dr. José Antonio Saldafia”, San Salvador, afio 2019, las variables
independientes sociodemogréaficas y factores asociados y la variable dependiente
farmacorresistencia, se categorizaron en opciones de respuesta, posteriormente, se realizaron
andlisis descriptivos de frecuencias relativas y porcentajes.

Se consideraron las variables demograficas edad y sexo; y las variables sociales estado
familiar, ocupacion, antecedentes de haber estado o encontrarse privado de libertad durante la
investigacion, numero de hospitalizaciones que el paciente tuvo en el afio en estudio, nimero
de dias que el paciente estuvo hospitalizado, consumo de alcohol, consumo de drogas, consumo
de tabaco, persona responsable del paciente, si el paciente era indigente y si el paciente habia
tenido un contacto previo con caso de TB; y las variables ambientales lugar y municipio de
residencia.

Posterior a la recoleccion de la informacion demogréfica, social y ambiental, se procedio
a la recoleccion de informacién de las variables de tipo biologico (factores asociados), tales
como el grupo sanguineo, IMC, padecimiento de hipertension arterial, padecimiento de diabetes,
padecimiento de anemia (mediante la identificacion de valores de hemoglobina), diagndstico de
VIH positivo, valores alterados y normales de creatinina, valores alterados y normales de
transaminasa glutdmica piravica, tipo clinico de TB, tipo de paciente (reportado en PCT-7),
paciente farmacorresistente, paciente monorresistente, paciente polifarmacorresistente, paciente
multidrogorresistente, paciente extensamente drogorresistente (TB-XDR), pacientes totalmente

drogorresisnte (TB-TDR), tipo de tratamiento, tratamientos previos de TB, resultados de
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examen radioldgico de térax, baciloscopia de esputo, cultivo de esputo, prueba de GeneXpert y
finalizacion del tratamiento.

Para la muestra no se utilizé la totalidad del universo de 173 expedientes clinicos,
solamente 146 que cumplieron con los criterios de inclusion; quedaron fuera de la investigacion
27 expedientes que no cumplieron los criterios, dando como resultado final 146 expedientes que
se consideraron en la revision. Cabe destacar que, para cada tipo de variable considerada en la
investigacion, se elabor6 un gréfico, con la finalidad de mostrar las frecuencias.

Grafico N°1
Cantidad de pacientes por rango de edad
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Fuente: Elaboracién propia Aparicio Castellon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Sistema Integral de
Atencion al Paciente (SIAP).



Tabla N°8

Cantidad de pacientes por rango de edad
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Edad Frecuencia Porcentaje
De 18 a 28 afios 43 24.86
De 29 a 39 49 28.32
De40a50 19 10.98
De5l1a6l 14 8.09
De 62 a 73 14 8.09
De 74 a 87 7 4.05
Pacientes no considerados 27 15.61
Total 173 100

Fuente: Elaboracién propia Aparicio Castellon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Sistema Integral de

Atencion al Paciente (SIAP).

Nota: El rango de edad donde més se presentan los casos de tuberculosis fue de 29 a 39

afios con 49 casos (28.31%), seguido de los de 18 a 28 afios con 43 casos (24.86%), los de 40 a

50 afios fueron 19 (10.98%), los de 51 a 61 y los de 62 a 73 afios presentaron 14 (8.09%) cada

uno y de 74 a 87 afios 7 casos (4.09%), 27 pacientes (15.61%) no fueron considerados.

Grafico N°2
Frecuencia del sexo de los pacientes
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Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Sistema Integral de

Atencion al Paciente (SIAP).
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Tabla N°9

Frecuencia del sexo de los pacientes

Sexo Frecuencia Porcentaje
Masculino 118 68.21
Femenino 28 16.18
Pacientes no considerados 27 15.61
Total 173 100.00

Fuente: Elaboracién propia Aparicio Castellon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Sistema Integral de

Atencion al Paciente (SIAP).

Nota: con respecto al sexo, de acuerdo a la recoleccion de datos el masculino representd
la mayor cantidad con 118 casos (68.21%), 28 casos (16.18%) fueron del femenino y 27
pacientes no considerados en el estudio (15.61%).
Grafico N°3
Frecuencia de estado familiar de los pacientes
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Fuente: Elaboracién propia Aparicio Castellon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Sistema Integral de

Atencion al Paciente (SIAP).
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Tabla N°10

Frecuencia de estado familiar de los pacientes

Estado Familiar Frecuencia Porcentaje
Soltero (a) 93 53.76
Casado (a) 29 16.76
Unidn libre 23 13.29
Datos no encontrados 1 0.58
Pacientes no considerados 27 15.61
Total 173 100.00

Fuente: Elaboracién propia Aparicio Castellon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacion tomada de Sistema Integral de

Atencion al Paciente (SIAP).

Nota: El estado familiar de los pacientes al momento del estudio fue de 93 solteros
(53.76%), 29 casados (16.76%), 23 en unidn libre (13.29%), 1 no se encontro datos (0.58%) y
27 (15.61%) no entraron al estudio. En el rubro de valor final no se encontro la categoria de
viudo (a) y divorciado (a).

Grafico N°4

Frecuencia de ocupacion de los pacientes
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Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Sistema Integral de

Atencion al Paciente (SIAP)



Tabla N°11

Frecuencia de ocupacion de los pacientes

Ocupacion Frecuencia Porcentaje
Ama de casa 14 8.09
Profesor 0.58
Obrero 4.05
Agricultor 21 12.14
Estudiante (a) 11 6.36
Otros 26 15.03
Empleado 13 7.51
Desempleado 8 4.62
Datos no encontrados 45 26.01
Pacientes no considerados 27 15.61
Total 173 100

61

Fuente: Elaboracién propia Aparicio Castellon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Sistema Integral de

Atencion al Paciente (SIAP)

Nota: 14 son amas de casa (8.09%), 1 profesor (0.58%), 7 obreros (4.05%), 21

agricultores (12.14%), 11 estudiantes (6.36%), 26 con diferentes ocupaciones (comerciantes,

vendedores ambulantes, mecanicos, entre otros) (15.03%), 13 empleados (7.51%), 8

desempleados (4.62%), 45 no se encontrd datos (26.01%) y 27 no entraron en el estudio

(15.61%).
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Gréfico N°5
Frecuencia de lugar de residencia de los pacientes
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Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacion tomada de Sistema Integral de

Atencion al Paciente (SIAP)

Tabla N°12

Frecuencia de lugar de residencia de los pacientes

Lugar de residencia Frecuencia Porcentaje
Rural 38 21.97
Urbano 108 62.43
Pacientes no considerados 27 15.61
Total 173 100.00

Fuente: Elaboracién propia Aparicio Castellon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Sistema Integral de

Atencion al Paciente (SIAP)

Nota: La frecuencia del lugar de residencia fue, para el area urbana 108 (62.43%), el

area rural 38 (21.97%) y 27 no fueron considerados (15.61%).
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Grafico N°6
Frecuencia de municipio de residencia de los pacientes
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Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Sistema Integral de

Atencion al Paciente (SIAP)

Tabla N°13

Frecuencia de municipio de residencia de los pacientes

Municipio Frecuencia Porcentaje
San Salvador 28 16.18
Otros Municipios 118 68.21
Pacientes no considerados 27 15.61
Total 173 100

Fuente: Elaboracién propia Aparicio Castellon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Sistema Integral de

Atencion al Paciente (SIAP)

Nota: Los municipios de procedencia de los pacientes estan distribuidos en todo El
Salvador, el municipio mas representativo fue San Salvador con 28 (16.18%), el resto de

municipios suman 118 (68.21%) y 27 no fueron considerados (15.61%).



Grafico N°7
Frecuencia de grupo sanguineo de los pacientes

140
120
100
80
60
40
20
3 S 1

0 — |
Tipo A Tipo B

Tipo AB

Tipo O

64

124
27
Datos no  Pacientes no

encontrados considerados

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Tabla N°14

Frecuencia de grupo sanguineo de los pacientes

Grupo Sanguineo Frecuencia Porcentaje
Tipo A 3 1.73
Tipo B 5 2.89
Tipo AB 1 0.58
Tipo O 13 7.51
Datos no encontrados 124 71.68
Pacientes no considerados 27 15.61
Total 173 100.00

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Nota: En cuanto al grupo sanguineo se pudo identificar que 3 eran del tipo A (1.73%), 5

del tipo B (2.89%), 1 del tipo AB (0.58%), 13 del tipo O (7.51%), 24 no se encontr6 datos

(71.68%) y 27 no considerados en el estudio (15.61%).
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Grafico N°8

Frecuencia de estado nutricional de los pacientes
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Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Tabla N°15

Frecuencia de estado nutricional de los pacientes

indice de Masa Corporal Frecuencia Porcentaje
Peso insuficiente 45 26.0
Peso normal 77 44.5
Sobrepeso 10 5.8
Obesidad 7 4.0
Datos no encontrados 7 4.0
Pacientes no considerados 27 15.6
Total 173 100

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Nota: Los pacientes con un peso normal fueron 77 (44.50%), 45 con peso insuficiente
(26.0%), 10 con sobrepeso (5.80%), 7 con obesidad (4.0%), 7 no se encontro datos (4.0%) y 27

no se consideraron en el estudio (15.61%).
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Grafico N°9

Frecuencia de pacientes con padecimiento de Hipertension Arterial
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Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Tabla N°16

Frecuencia de pacientes con padecimiento de Hipertension Arterial

Hipertension Arterial Frecuencia Porcentaje
No 130 75.14
Si 13 7.51
Datos no encontrados 3 1.73
Pacientes no considerados 27 15.61
Total 173 100.00

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Nota: En cuanto al nUmero de pacientes que presentaron Hipertension Arterial se
identificd que 13 si tienen el padecimiento (7.51%), 130 no (75.18%), 3 no se reportaron datos

(1.73%) y 27 (15.61%) no fueron considerados.
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Gréafico N°10

Frecuencia de pacientes con padecimiento de Diabetes mellitus
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Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Tabla N°17

Frecuencia de pacientes con padecimiento de Diabetes mellitus

Diabetes mellitus Frecuencia Porcentaje
No 122 70.52
Si 21 12.14
Datos no encontrados 3 1.73
Pacientes no considerados 27 15.61
Total 173 100.00

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Nota: Los pacientes que presentaron diabetes mellitus son 21 (12.14%), 122 no
presentaron la enfermedad (70.52%), 3 no se reporta la informacion (1.73%) y 27 no fueron

considerados (15.61%).



Gréfico N°11
Frecuencia de pacientes con padecimiento de Anemia
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Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Tabla N°18

Frecuencia de pacientes con padecimiento de Anemia

Anemia Frecuencia Porcentaje
No 116 67.05
Si 30 17.34
Pacientes no considerados 27 15.61
Total 173 100.00

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castelléon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico
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Nota: En cuanto a los pacientes que presentan anemia se identificaron 30 (17.34%), 116

sin anemia (67.05%) y 27 no fueron considerados (15.61%).
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Gréafico N°12

Pacientes con diagndstico de VIH positivo

120
100
80
60
40 27
20 13
] .
0 | |
No Si Datos no Pacientes no
encontrados considerados

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Tabla N°19

Pacientes con diagnostico de VIH positivo

Virus de Inmunodeficiencia Humana Frecuencia Porcentaje
No 129 74.57
Si 13 7.51
Datos no encontrados 4 2.31
Pacientes no considerados 27 15.61
Total 173 100.00

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Nota: Los que presentaron diagnostico positivo de VIH fueron 13 (7.51%), 129 con
diagnostico negativo (74.57%), 4 no se encontraron datos (2.31%) y 27 no fueron considerados

(15.61%).



Gréafico N°13

Pacientes con creatinina normal y fuera de normalidad
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Fuente: Elaboracién propia Aparicio Castellon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico.

Tabla N°20

Pacientes con creatinina normal y fuera de normalidad

Creatinina Frecuencia Porcentaje
Normal 129 74.6
Con rango fuera de normalidad 17 9.8
Pacientes no considerados 27 15.6
Total 173 100

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico.

Nota: En cuanto a los resultados de la creatinina, 129 con rangos normales (74.60%), 17

con rango fuera de normalidad (9.80%) y 27 no considerados (15.61%).
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Gréfico N°14
Pacientes con transaminasa glutamica piravica en su Ultimo ingreso
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Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Tabla N°21

Pacientes con transaminasa glutamica pirtavica en su ultimo ingreso

Transaminasa Glutdmica PirGvica Frecuencia Porcentaje
Normal 93 53.8
Con rango fuera de normalidad 53 30.6
Pacientes no considerados 27 15.6
Total 173 100

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Nota: En cuanto a los resultados de la transaminasa glutamica piravica, 93 dieron rangos

normales (53.8%), 53 estaban fuera de normalidad (30.6%) y 27 no considerados (15.61%)
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Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Tabla N°22

Frecuencia de pacientes con antecedentes o privados de libertad

Privado de libertad o antecedentes Frecuencia Porcentaje
No esta privado y no tiene antecedentes 76 43.93
Si esta privado y si tiene antecedentes 70 40.46
Pacientes no considerados 27 15.61
Total 173 100.00

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Nota: 76 no esta privado de libertad y no tiene antecedentes (43.93%), 70 son privados

de libertad y tiene antecedentes (40.46%) y 27 no fueron considerados (15.61%).



Grafico N°16
Frecuencia de nimero de hospitalizaciones por paciente
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Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Sistema Integral de

Atencion al Paciente (SIAP)

Tabla N°23

Frecuencia de numero de hospitalizaciones por paciente

N° de hospitalizaciones Frecuencia Porcentaje
1 vez 142 82.08

2 veces 4 2.31
Pacientes no considerados 27 15.61
Total 173 100.00

Fuente: Elaboracién propia Aparicio Castellon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Sistema Integral de

Atencion al Paciente (SIAP)

Nota: ElI nimero de hospitalizaciones que tuvieron los pacientes refleja que, 142

pacientes estuvieron ingresados solo una vez (82.08%), 4 estuvieron ingresados dos veces

(2.31%) y 27 pacientes no fueron considerados (15.61%).
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Fuente: Elaboracién propia Aparicio Castellon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Sistema Integral de

Atencién al Paciente (SIAP)

Tabla N°24

Frecuencia de

tiempo de hospitalizacion de los pacientes

Tiempo de Hospitalizacién Frecuencia Porcentaje
0-20 118 68.21
21-40 13 7.51
41 -60 5 2.89
61-80 3 1.73
81-100 3 1.73
101 -120 3 1.73
mas de 120 1 0.58
Pacientes no considerados 27 15.61
Total 173 100.00

Fuente: Elaboracién propia Aparicio Castellon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Sistema Integral de

Atencion al Paciente (SIAP)

Nota: En cuanto al tiempo de hospitalizacion que tuvo cada paciente, 118 estuvieron

entre 0 y 20 dias (68.21%), 13 estuvieron entre 21 y 40 dias (7.51%), 5 entre 41 y 60 dias
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(2.89%), 3 entre 61 y 80 dias (1.73%), 3 entre 81 y 100 dias (1.73%), 3 entre 101 y 120 dias
(1.73%), 1 més de 120 dias (0.58%) y 27 pacientes no fueron considerados (15.61%).
Grafico N°18
Frecuencia de pacientes con consumo de alcohol
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Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Tabla N°25

Frecuencia de pacientes con consumo de alcohol

Consumo de Alcohol Frecuencia Porcentaje
No 112 64.74
Si 26 15.03
Datos no encontrados 8 4.62
Pacientes no considerados 27 15.61
Total 173 100.00

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Nota: Los pacientes en los que se evidencié consumo de alcohol fueron 26 (15.03%),
112 no consumen alcohol (64.74%), 8 no se encontraron datos (4.62%) y 27 no fueron

considerados (15.61%).
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Gréafico N°19

Frecuencia de pacientes con consumo de drogas
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Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Tabla N°26

Frecuencia de pacientes con consumo de drogas

Consumo Drogas Frecuencia Porcentaje
No 129 74.57
Si 9 5.20
Datos no encontrados 8 4.62
Pacientes no considerados 27 15.61
Total 173 100.00

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Nota: Con respecto a los casos, 129 reportan que no consumen (74.57%), 9 si consumen

drogas (5.20%), 8 no se encontraron datos (4.62%) y 27 no fueron considerados (15.61%).



Gréfico N°20
Frecuencia de pacientes con consumo de tabaco

100

90

80

70

60

50

40

30

: B
10

0 -

Datos no
encontrados

Pacientes no
considerados

Fuente: Elaboracién propia Aparicio Castellon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Tabla N°27

Frecuencia de pacientes con consumo de tabaco

Consumo de Tabaco Frecuencia Porcentaje
No 91 52.60
Si 48 27.75
Datos no encontrados 7 4.05
Pacientes no considerados 27 15.61
Total 173 100.00

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico
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Nota: 91 reportan que no consumen tabaco (52.60%), 48 si consumen (27.75%), 7 no se

encontraron datos (4.05%) y 27 no fueron considerados (15.61%).
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Persona responsable del paciente
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Fuente: Elaboracién propia Aparicio Castellon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Sistema Integral de

Atencién al Paciente (SIAP)

Tabla N°28

Persona responsable del paciente

Persona responsable del paciente Frecuencia Porcentaje
Padre 7 4.05
Madre 69 39.88
Esposo (a) 26 15.03
Hermano (a) 13 7.51
Hijo (a) 15 8.67
Nieto (a) 1.16
Abuelo (a) 1 0.58
Otros 11 6.36
Sobrino (a) 0.58
Datos no encontrados 0.58
Pacientes no considerados 27 15.61
Total 173 100

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacion tomada de Sistema Integral de

Atencion al Paciente (SIAP)
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Nota: La persona responsable del paciente mostro la siguiente frecuencia: el padre 7
(4.05%), la madre 69 (39.88%), esposo (a) 26 (15.03%), hermano (a) 13 (7.51%), hijo (a) 15
(8.67%), nieto (a) 2 (1.16%), abuelo (a) 1 (0.58%), sobrino (a) 1 (0.58%), Otros, 11 (6.36%), 1
no se encontraron datos (0.58%) y 27 no considerados (0.58%).

Grafico N°22
Frecuencia de persona indigente
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Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Tabla N°29

Frecuencia de persona indigente

Paciente indigente Frecuencia Porcentaje
No 138 79.77
Si 6 3.47
Datos no encontrados 2 1.16
Pacientes no considerados 27 15.61
Total 173 100.00

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Nota: En cuanto a los pacientes, 6 son indigentes (3.47%), 138 no (79.77%), 2 no se

encontraron datos (1.16%) y 27 no considerados (15.61%).



Gréafico N°23

Frecuencia de pacientes con contacto previo con casos de tuberculosis
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Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Tabla N°30

Frecuencia de pacientes con contacto previo con casos de tuberculosis

Contacto con tuberculosis Frecuencia Porcentaje
No 70 40.46
Si 75 43.35
Datos no encontrados 1 0.58
Pacientes no considerados 27 15.61
Total 173 100

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico
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Nota: De los pacientes con contacto previo con TB, 70 no tuvieron contacto previo

(40.46%), 75 tuvieron contacto previo (43.35%), 1 no se encontraron datos (0.58%) y 27

pacientes no fueron considerados (15.61%).
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Frecuencia de tipo clinico de tuberculosis en los pacientes
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Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Tabla N°31

Frecuencia de tipo clinico de tuberculosis en los pacientes

Tipo de tuberculosis Frecuencia Porcentaje
Pulmonar 125 72.3
Meningea 4 2.3
Pleural 10 5.8
Ganglionar 4 2.3
Miliar 2 1.2
Mesentérica 1 0.6
Pacientes no considerados 27 15.6
Total 173 100

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico
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Nota: En cuanto al tipo clinico de tuberculosis que presentaron los pacientes, 125 con

TB pulmonar (72.3%), 4 con TB meningea (2.3%), 10 con TB pleural (5.8%), 4 con TB

ganglionar (2.3%), 2 con TB miliar (1.2%), 1 con TB mesentérica (0.6%) y 27 (15.6%) no fueron

considerados.
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Gréfico N°25
Frecuencia de tipo de paciente reportado en PCT-7
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Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Tabla N°32

Frecuencia de tipo de paciente reportado en PCT-7

Paciente reportado en PCT-7 Frecuencia Porcentaje
Nuevo 105 60.69
Abandono 5 2.89
Recaida 36 20.81
Pacientes no considerados 27 15.61
Total 173 100

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Nota: En cuanto al tipo de paciente de TB reportado en la PCT-7, 105 son casos nuevos

(60.69%), 5 son abandono (2.89%), 36 son recaidas (20.81%) y 27 no se consideraron (15.61%).



Gréafico N°26

Frecuencia de pacientes farmacorresistentes
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Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Tabla N°33

Frecuencia de pacientes farmacorresistentes

Paciente Farmacorresistente Frecuencia Porcentaje
No 114 65.90
Si 32 18.50
Pacientes no considerados 27 15.61
Total 173 100.00

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico
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Nota: En cuanto al nUmero de casos de pacientes farmacorresistentes, 114 no son

farmacorresistentes (65.90%), 32 si presentan farmacorresistencia (18.50%) y 27 no fueron

considerados (15.61%).



Gréfico N°27

Frecuencia de farmacorresistencia segun el patron de resistencia
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Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Tabla N°34

Frecuencia de farmacorresistencia segun el patron de resistencia

Paciente tuberculoso segun patrén de resistencia Frecuencia Porcentaje
Paciente monorresistente 31 17.92
Paciente polifarmacorresistente 0 0.00
Paciente multidrogorresistente 1 0.58
Paciente extensamente resistente TB-XDR 0 0.00
Paciente totalmente resistente TB-TDR 0 0.00
Paciente no farmacorresistente 114 65.90
Pacientes no considerados 27 15.61
Total 173 100.00

Fuente: Elaboracién propia Aparicio Castelléon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico
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Nota: Con respecto a los pacientes tuberculosos, con farmacorresistencia segin patron

de resistencia, 114 son no farmacorresistentes (65.90%), 31 son monorresistentes (17.92%), 1

multidrogorresistente (0.58%) y con respecto a los pacientes polifarmacorresistentes, pacientes
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extensamente resistentes TB-XDR y pacientes totalmente resistentes TDR no se reportaron

casos y 27 pacientes que no fueron considerados (15.61%).
Grafico N°28
Frecuencia de tipo de tratamiento antifimico que recibio el paciente
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Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Tabla N°35

Frecuencia de tipo de tratamiento antifimico que recibio el paciente

Tratamiento antifimico Frecuencia Porcentaje
Antibidticos individuales 5 2.9
Antibiéticos combinados 136 78.6
Individuales mas combinados 4 2.3
Datos no encontrados 1 0.6
Pacientes no considerados 27 15.6
Total 173 100

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Nota: El tipo de tratamiento antifimico recibido por el paciente se desglosa en, 5

pacientes con tratamiento con antibioticos individuales (2.9%), 136 con antibiéticos

combinados (78.6%), 4 con tratamientos individuales mas combinados (2.3%), 1 no se

encontraron datos (0.6%) y 27 no se consideraron (15.6%).



Gréfico N°29
Frecuencia de tratamientos antifimicos previos al ingreso recibidos por los pacientes
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Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Tabla N°36

Frecuencia de tratamientos antifimicos previos al ingreso recibidos por los pacientes

Tratamientos Previos Frecuencia Porcentaje
Ninguno 104 60.1
Uno 29 16.8
Dos 10 5.8
Tres 3 1.7
Pacientes no considerados 27 15.6
Total 173 100

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico
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Nota: En cuanto a que, si los pacientes recibieron tratamientos previos al ingreso, 104

no recibieron (60.1%), 29 un tratamiento previo (16.8%), 10 recibieron dos tratamientos previos

(5.8%), 3 con 3 tratamientos previos (1.7%) y 27 no fueron considerados (15.6%).
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Grafico N°30

Frecuencia de resultados de examen radioldgico de térax en los pacientes
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Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Tabla N°37

Frecuencia de resultados de examen radioldgico de torax en los pacientes

Resultado de Rayos X Frecuencia Porcentaje
Normal 20 11.6
Sospecha de TB 103 59.5
Datos no encontrados 23 13.3
Pacientes no considerados 27 15.6
Total 173 100

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Nota: con respecto al resultado del examen radiol6gico del torax para el diagnéstico de
la tuberculosis, en 20 se encontrd que la radiografia es normal (11.6%), 103 es sospechosa a
tuberculosis (59.5%), de 23 no se encontro evidencia de que se hubiese tomado o no se encontro

dato (13.3%) y 27 no fueron considerados (15.6%).



Gréafico N°31

Frecuencia de resultados de baciloscopia de esputo en los pacientes
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Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Tabla N°38

Frecuencia de resultados de baciloscopia de esputo en los pacientes

Resultado de baciloscopia Frecuencia Porcentaje
Negativo 18 10.4
Positivo 110 63.6
Datos no encontrados 18 10.4
Pacientes no considerados 27 15.6
Total 173 100

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico
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Nota: Con respecto al resultado de la baciloscopia para el diagnostico de la tuberculosis,

en 18 fue negativa (10.4%), 110 fueron positivos (63.6%), en 18 casos no se encontré dato

(10.4%) y 27 no fueron considerados (15.6%).



Gréafico N°32

Frecuencia de resultados de cultivo de esputo de los pacientes
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Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Tabla N°39

Frecuencia de resultados de cultivo de esputo de los pacientes

Resultado de cultivo Frecuencia Porcentaje
Negativo 16 9.2
Positivo 86 49.7
Contaminado 1 0.6
Datos no encontrados 43 24.9
Pacientes no considerados 27 15.6
Total 173 100

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico
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Nota: Con respecto a los resultados de cultivo para el diagnostico de la tuberculosis, 16

son negativos (9.2%), 86 son positivos (49.7%), 1 fue contaminado (0.6%), en 43 no se encontrd

dato (24.9%) y 27 no fueron considerados (15.6%).
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Gréfico N°33
Resultado de la prueba GeneXpert de los pacientes
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Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Expediente Clinico

Tabla N°40

Resultado de la prueba GeneXpert de los pacientes

Resultado de GeneXpert Frecuencia Porcentaje
No resistente 74 42.8
Resistente 32 18.5
Sensibilidad indeterminada 1 0.6
Negativo 17 9.8
Datos no encontrados 22 12.7
Pacientes no considerados 27 15.6
Total 173 100.0

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacion tomada de Expediente Clinico

Nota: Con respecto a los resultados de GeneXpert para el diagnostico de la tuberculosis,
74 no son resistentes a rifampicina (42.8%), 32 si son resistentes a rifampicina (18.5%), se tuvo
1 con sensibilidad indeterminada (0.6%), 17 negativos (9.8%), 22 no se encontraron datos
(12.7%) y 27 no fueron considerados (15.6%).
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Grafico N°34
Frecuencia de la causa de finalizacion del tratamiento por el paciente
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Fuente: Elaboracién propia Aparicio Castellon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Sistema Integral de

Atencién al Paciente (SIAP)

Tabla N°41

Frecuencia de la causa de finalizacion del tratamiento por el paciente

Finalizacién de tratamiento Frecuencia Porcentaje
Curado 0 0.0
Abandono 0 0.0
Muerte 8 4.6
Datos no encontrados 138 79.8
Pacientes no considerados 27 15.6
Total 173 100.0

Fuente: Elaboracién propia Aparicio Castellon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Informacién tomada de Sistema Integral de

Atencion al Paciente (SIAP)

Nota: No se encontraron pacientes curados 0 (0%), ni pacientes que abandonaron el
tratamiento 0 (0%), 8 pacientes murieron durante el tratamiento (4.6%), de 138 pacientes no se

encontraron datos (79.8%) y 27 no fueron considerados (15.6%).
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Andlisis bivariado

Los factores de riesgo asociados con el desarrollo de resistencia a los medicamentos
antifimicos en pacientes con tuberculosis farmacorresistente en el Hospital se ejecutaron
mediante la aplicacion de tablas de 2x2, se realiz6 la prueba ji-cuadrado utilizando la prueba
exacta de Fisher entre la variable dependiente Farmacorresistencia versus las variables
independientes: edad, sexo, estado familiar, tipo de residencia, ocupacién, IMC, padecimiento
de hipertension arterial, padecimiento de diabetes mellitus, padecimiento de anemia, diagnostico
de VIH positivo, valores de creatinina, valores de transaminasa glutamica piravica, antecedentes
0 estar privado de libertad, consumo de alcohol, consumo de drogas, consumo de tabaco,
contacto previo con un caso de TB, tipo clinico de tuberculosis y tipo de paciente reportado en
el PCT-7, la que se realizé a un 95% de intervalo de confianza.

Para el caso de la variable municipio de residencia, como es descriptiva y no se encontrd
antecedentes de que cause TB farmacorresistente no se le calculd ji-cuadrado; en cuanto a las
variables grupo sanguineo e indigencia se encontraron muy pocos valores reportados en el
expediente clinico por lo que se dio el riesgo de que se obtuviesen valores de cero en alguna de
las celdas que conforman la tabla de 2 x 2, lo que pudo generar un error en la interpretacion de
las variables.

Con respecto al numero y tiempo de hospitalizacion fue dificil establecer un valor para
elaborar las categorias de la variable ya que no se contdé con un parametro de referencia
establecido en antecedentes de que dichas variables generen farmacorresistencia a
medicamentos antifimicos, razon por la cual a estas variables solo se les realizé un analisis
descriptivo. En las variables paciente farmacorresistente, paciente monorresistente, paciente
polifarmacorresistente, paciente multidrogorresistente, pacientes extensamente drogorresistente

0 TB-XDR, pacientes totalmente drogorresistente o TB-TDR, tipo de tratamiento, examen
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radioldgico de tdrax, baciloscopia de esputo, cultivd de esputo, prueba GeneXpert estan
consideradas dentro de la variable tipo clinico de tuberculosis pulmonar, dado que estan
directamente relacionadas con su diagnostico, por lo cual no hubo objeto de estudio para
elaborar una tabla de 2 x 2 para las variables en mencion.

Para la finalizacion de tratamiento se le realizé analisis descriptivo y no se elabord la
tabla 2 x 2 pues en este caso los pacientes ingresados no finalizan el tratamiento en el Hospital,
sino que son referidos a la institucion de salud mas cercana a su lugar de residencia dado que,
el tratamiento para la TB tiene una duracion minima de 6 meses y los pacientes se mantienen
hospitalizados mientras se les establece el tratamiento adecuado segun su condicidn.

A continuacion, se presentan las tablas de 2 X 2 de las variables arriba descritas:

Cada tabla se complementa con el significado de los siguientes simbolos:
p: prueba exacta de Fisher
Tabla N° 42

Prueba de ji-cuadrado de la farmacorresistencia a antifimicos y edad categorizada con la

media
Farmacorresistencia a
antifimicos P
No (%) Si (%)
Igual o menor a 39
Edad A0S 65 (57.0) 27 (84.4) 0.006
Mayores de 39 afios 49 (43.0) 5 (15.6)

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Tomado de base de datos de la investigacion

Nota: EI 57.0% de los pacientes con una edad igual o menor a 39 afios y el 43.0% de los
pacientes con edad mayor a 39 afios, no presentaron farmacorresistencia a medicamentos
antifimicos; por otra parte, el 84.4% de los pacientes con una edad comprendida entre los 18 y
39 afos de edad, si presentaron farmacorresistencia a medicamentos antifimicos al igual que el

15.6% de los pacientes con edad mayor a 39 afos.
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Al realizar la prueba de ji-cuadrado entre la farmacorresistencia a antifimicos y la edad
categorizada con la media (X = 39), a un nivel de significancia del 95% se observo que existia
significancia estadistica entre ambas variables, debido a que el valor de p (0.006) resulto ser
menor de 0.05.

Tabla N° 43

Prueba de ji-cuadrado de la farmacorresistencia a antifimicos y sexo

Farmacorresistencia a p
antifimicos
No (%) Si (%)
Masculino 87 (76.3) 31 (96.9) 0.009
Sexo
Femenino 27 (23.7) 1(3.1)

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Tomado de base de datos de la investigacion

Nota: El 76.3% de los pacientes de sexo masculino y el 23.7% de los pacientes del sexo
femenino, no mostraron farmacorresistencia a medicamentos antifimicos; sin embargo, el 96.9%
de los pacientes del sexo masculino y el 3.1% de los pacientes del sexo femenino si presentaron
farmacorresistencia a medicamentos antifimicos.

Al realizar la prueba de ji-cuadrado entre la resistencia a medicamentos antifimicos y el
sexo, con un nivel de significancia del 95%, se observé que habia significancia estadistica entre

ambas variables, debido a que el valor de p (0.009) dio como resultado un valor menor a 0.05.



Tabla N° 44
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Prueba de ji-cuadrado de la farmacorresistencia a antifimicos y estado familiar

Farmacorresistencia a

e p
antifimicos
No (%) Si (%)
Soltero 70 (61.9 23 (71.9
Estado ( ) ( ) 0.404
familiar i4
ng:d‘)/un'on 43 (38.1) 9 (28.1)

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Tomado de base de datos de la investigacion

Nota: E161.9% de los pacientes con estado familiar “Soltero” y el 38.1% de los pacientes

con estado familiar “Casado/Unidon libre” no mostraron farmacorresistencia a medicamentOs

antifimicos. Observando las variables estado familiar “Soltero” y el estado familiar

“Casado/Union libre” se evidencio que el 71.9% y el 28.1% de los pacientes respectivamente,

presentaron farmacorresistencia a medicamentos antifimicos.

Al realizar la prueba de ji-cuadrado entre la farmacorresistencia a antifimicos y el estado

familiar, a un nivel de significancia del 95% se determind que no existié significancia estadistica

entre ambas variables, debido a que el valor de p (0.404) resulto ser mayor a 0.05.

Tabla N° 45

Prueba de ji-cuadrado de la farmacorresistencia a antifimicos y lugar de residencia

Farmacorresistencia a

e p
antifimicos
No (%) Si (%)
Lugar de | Rural 28 (24.6) 10 (31.3) 0.496
residencia
Urbana 86 (75.4) 22 (68.8)

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Tomado de base de datos de la investigacion

Nota: El 24.6% de los pacientes que tenian ubicada su residencia en el area rural y el

75.4% con residencia ubicada en el area urbana, no presentaron farmacorresistencia a
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medicamentos antifimicos; por otro lado, el 31.3% de los pacientes con vivienda rural y el 68.8%
de los pacientes con vivienda urbana, si presentaron farmacorresistencia a medicamentos
antifimicos.

Al realizar la prueba de ji-cuadrado entre la farmacorresistencia a antifimicos y el lugar
de residencia, a un nivel de significancia del 95%, se evidencid que no existié significancia
estadistica entre ambas variables, dado que, el valor de p (0.496) es mayor de 0.05.

Tabla N° 46

Prueba de ji-cuadrado de la farmacorresistencia a antifimicos y ocupacion

Farmacorresistencia a D
antifimicos
No (%) Si (%)
Empleo
| formal / 57 (68.7) 11 (61.1) 0.584
Ocupacion | jntormal
Desempleo 26 (31.3) 7 (38.9)

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Tomado de base de datos de la investigacion

Nota: Se realiz6 una categorizacion de los diferentes tipos de ocupacion, de la siguiente
manera: Empleo formal/informal: profesional, oficios domésticos, albafiil, empleado, profesor,
obrero, agricultor; Desempleo: ama de casa, estudiantes y otros.

El 68.7% de los pacientes con “Empleo formal/informal” y el 31.3% de los pacientes
con desempleo, no presentaron farmacorresistencia a medicamentos antifimicos; para el caso
del 61.1% de los pacientes con “Empleo formal/informal” y el 38.9% de los pacientes con
desempleo, si se observé farmacorresistencia a medicamentos antifimicos.

Al realizar la prueba de ji-cuadrado entre la farmacorresistencia a medicamentos

antifimicos y la ocupacion del paciente, a un nivel de significancia del 95%, se determind que
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no existio significancia estadistica entre ambas variables, dado que el valor de p (0.584) resulté
ser mayor a 0.05.
Tabla N° 47

Prueba de ji-cuadrado de la farmacorresistencia a antifimicos e IMC

Farmacorresistencia a D
antifimicos
No (%) Si (%)
Peso 38 (35.2) 7 (22.6)
nsufici . :
Insuficiente 0.134
IMC Peso normal 55 (50.9) 22 (71.0)
Sobrepeso /
obesidad 15 (13.9) 2 (6.5)

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Tomado de base de datos de la investigacion

Nota: El 35.2% de los pacientes con peso insuficiente, el 50.9% de los pacientes con
peso normal y el 13.9% de pacientes con sobrepeso/obesidad, no presentaron
farmacorresistencia a antifimicos; mientras que el 22.6% de los pacientes con peso insuficiente,
el 71.0% de los pacientes con peso normal y el 6.5% de pacientes con sobrepeso/obesidad, si
presentaron farmacorresistencia a antifimicos.

Al realizar la prueba de ji-cuadrado entre la farmacorresistencia y el indice de masa
corporal de los pacientes, a un nivel de significancia del 95%, se observd que no habia
significancia estadistica entre ambas variables, dado que el valor de p (0.134) result ser mayor

a 0.05.
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Tabla N° 48

Prueba de ji-cuadrado de la farmacorresistencia a antifimicos e Hipertension Arterial

Farmacorresistencia a D
antifimicos
No (%) Si (%)
Padecimiento de | No 99 (88.4) 31 (100.0) 0.071
Hipertension arterial |
Si 13 (11.6) 0 (0.0

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Tomado de base de datos de la investigacion

Nota: EI 88.4% de los pacientes que no padecen hipertension arterial y el 11.6% de los
pacientes que si padecen hipertension arterial no presentaron farmacorresistencia a
medicamentos antifimicos; mientras que, el 100% de los pacientes que no padecen hipertension
arterial, si presentaron farmacorresistencia a medicamentos antifimicos.

Al realizar la prueba de ji-cuadrado entre la farmacorresistencia a antifimicos y el
padecimiento de hipertension arterial, a un nivel de confianza del 95%, se observé que no hubo
significancia estadistica entre ambas variables, debido a que el valor de p (0.071) resulto ser
mayor que 0.05.

Tabla N° 49

Prueba de ji-cuadrado de la farmacorresistencia a antifimicos y Diabetes mellitus

Farmacorresistencia a D
antifimicos
No (%) Si (%)
Padecimientode | No 01(81.3) | 31(100.0) | 0.008
Diabetes mellitus ]
Si 21 (18.8) 0 (0.0

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Tomado de base de datos de la investigacion
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Nota: El 81.3% de los pacientes que no padecen diabetes mellitus y el 18.8% de los
pacientes que si padecen de diabetes mellitus no presentaron farmacorresistencia a
medicamentos antifimicos; mientras que, el 100% de los pacientes que no padecen de diabetes
mellitus, si presentaron farmacorresistencia a medicamentos antifimicos.

Al realizar la prueba de ji-cuadrado entre la farmacorresistencia a antifimicos y el
padecimiento de diabetes mellitus, a un nivel de confianza del 95%, se obtuvo que hubo
significancia estadistica entre ambas variables, debido a que el valor de p (0.008) result6 ser
menor que 0.05.

Tabla N° 50

Prueba de ji-cuadrado de la farmacorresistencia a antifimicos y padecimiento de Anemia

Farmacorresistencia a D
antifimicos
No (%) Si (%)
Padecimiento de No 88(77.2) | 28(87.5) 0.321
Anemia _
Si 26 (22.8) 4 (12.5)

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Tomado de base de datos de la investigacion

Nota: El 77.2% de los pacientes que no padecen anemia y el 22.8% de los pacientes que
si padecen anemia no presentaron farmacorresistencia a medicamentos antifimicos; mientras
que, el 87.5% de los pacientes que no padecen de anemiay el 12.5% de pacientes que, si padecen
anemia, si presentaron farmacorresistencia a medicamentos antifimicos.

Al desarrollar la prueba de ji-cuadrado entre la farmacorresistencia a antifimicos vy el
padecimiento de anemia, a un nivel de confianza del 95%, no se observo significancia estadistica

entre ambas variables, debido a que el valor de p (0.321) result6 ser mayor a 0.05.
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Tabla N° 51

Prueba de ji-cuadrado de la farmacorresistencia a antifimicos y diagnéstico de VIH positivo

Farmacorresistencia a D
antifimicos
No (%) Si (%)
Diagnostico No 102 (91.9) 27 (87.1) 0.481
VIH positivo _
Si 9(8.1) 4 (12.9)

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Tomado de base de datos de la investigacion

Nota: El1 91.9% de los pacientes que presentaron diagnostico de VIH negativo y el 8.1%
de los pacientes que, si presentaron un diagnostico de VIH positivo, no presentaron
farmacorresistencia a medicamentos antifimicos; mientras que, el 87.1% de los pacientes que
tenian diagnostico de VIH negativo y el 12.9% de pacientes que, si contaban con diagnostico de
VIH positivo, si presentaron farmacorresistencia a medicamentos antifimicos.

Al ejecutar la prueba de ji-cuadrado entre la farmacorresistencia a antifimicos y el poseer
un diagndstico de VIH positivo, a un nivel de confianza del 95%, no se observo significancia
estadistica entre ambas variables, debido a que el valor de p (0.481) resulto ser mayor a 0.05.

Tabla N° 52

Prueba de ji-cuadrado de la farmacorresistencia a antifimicos y valor de creatinina

Farmacorresistencia a D
antifimicos
No (%) Si (%)
Normal 98 (86.0 31(96.9
Valor de (86.0) (96.9) 0.121
creatinina Fuera de
normalidad 16 (14.0) 1@1)

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Tomado de base de datos de la investigacion

Nota: El 86.0% de los pacientes que presentaron valor normal de creatinina y el 14.0%

de los pacientes que presentaron un valor fuera de normalidad de creatinina no mostraron
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farmacorresistencia a medicamentos antifimicos; por otra parte, el 96.9% de pacientes que
presentaron valor normal de creatinina y el 3.1% de los pacientes que presentaron un valor fuera
de normalidad de creatinina si presentaron farmacorresistencia a medicamentos antifimicos.

Al desarrollar la prueba de ji-cuadrado entre la farmacorresistencia a antifimicos y el
valor de creatinina, a un nivel de confianza del 95%, no se observé significancia estadistica
entre ambas variables, debido a que el valor de p (0.121) resulté ser mayor a 0.05.

Tabla N° 53

Prueba de ji-cuadrado de la farmacorresistencia a antifimicos y valor de transaminasa

glutamica piravica

Farmacorresistencia a D
antifimicos
No (%) Si (%)
Valor de
Normal 71 (62.3 22 (68.8
Transaminasa ( ) ( ) 0.540
glutamica Fuera de
piravica normalidad 43 (37.7) 10 (31.3)

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Tomado de base de datos de la investigacion

Nota: En la farmacorresistencia a antifimicos y el valor de transaminasa glutamica
piravica, es evidente que el 62.3% de los pacientes que presentaron valor normal de
transaminasa glutamica piravica y el 37.7% de los pacientes que presentaron un valor fuera de
normalidad de transaminasa glutdmica pirdvica no mostraron farmacorresistencia a
medicamentos antifimicos; por otra parte, el 68.8% de pacientes que presentaron valor normal
de transaminasa glutamica piravica y el 31.3% de los pacientes que presentaron un valor fuera
de normalidad de transaminasa glutdmica pirtvica si presentaron farmacorresistencia a
medicamentos antifimicos.

Al desarrollar la prueba de ji-cuadrado entre la farmacorresistencia a antifimicos y el

valor de transaminasa glutdmica pirtvica, a un nivel de confianza del 95%, no se observé
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significancia estadistica entre ambas variables, debido a que el valor de p (0.540) resulté ser
mayor a 0.05.
Tabla N° 54

Prueba de ji-cuadrado de la farmacorresistencia a antifimicos y antecedentes o privado de

libertad
Farmacorresistencia a p
antifimicos
No (%) Si (%)
Antgcedentes No 72 (63.2) 4 (12.5) < 0.001
o Privado de
libertad Si 42 (36.8) 28 (87.5)

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Tomado de base de datos de la investigacion

Nota: El 63.2% de los pacientes que no tenian antecedentes o no se encontraban privados
de libertad no presentaron farmacorresistencia a medicamentos antifimicos, el 12.5% de los
pacientes que no tenian antecedentes o no se encontraban privados de libertad si presentaron
farmacorresistencia a medicamentos antifimicos; al mismo tiempo el 36.8% de los pacientes
que si tenian antecedentes o se encontraban privados de libertad no presentaron
farmacorresistencia a medicamentos antifimicos, por ultimo, el 87.5% de los pacientes que si
tenian antecedentes o se encontraban privados de libertad si presentaron farmacorresistencia a
medicamentos antifimicos.

Al desarrollar la prueba de ji-cuadrado entre la farmacorresistencia a antifimicos y el
tener antecedente o encontrarse privado de libertad, a un nivel de confianza del 95%, se
evidencio significancia estadistica entre ambas variables, debido a que el valor de p (<0.001)

resultd ser menor a 0.05.
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Tabla N° 55

Prueba de ji-cuadrado de la farmacorresistencia a antifimicos y consumo de alcohol

Farmacorresistencia a D
antifimicos
No (%) Si (%)
Consumo de | No 85 (78.0) 27 (93.1) 0.106
alcohol _
Si 24 (22.0) 2 (6.9)

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Tomado de base de datos de la investigacion

Nota: EI 78.0% de los pacientes que no consumen alcohol y el 22.0% de pacientes que
si lo consumen no mostraron farmacorresistencia a medicamentos antifimicos; asi mismo, el
93.1% de los pacientes que no consumen alcohol y el 6.9% de los pacientes que, si lo consumen,
presentaron farmacorresistencia a medicamentos antifimicos.

Al ejecutar la prueba de ji-cuadrado entre la farmacorresistencia a antifimicos y el
consumo de alcohol, a un nivel de confianza del 95%, no se observé significancia estadistica
entre ambas variables, debido a que el valor de p (0.106) resulto ser mayor a 0.05.

Tabla N° 56

Prueba de ji-cuadrado de la farmacorresistencia a antifimicos y consumo de drogas

Farmacorresistencia a p
antifimicos
No (%) Si (%)
Consumo de | No 103 (94.5) 26 (89.7) 0.397
drogas _
Si 6 (5.5) 3(10.3)

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Tomado de base de datos de la investigacion

Nota: El 94.5%

de

los pacientes que no consumen drogas no mostraron
farmacorresistencia a medicamentos antifimicos y el 89.7% de pacientes que no la consumen si

mostraron farmacorresistencia a medicamentos antifimicos; por otro lado, el 5.5% de los
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pacientes que si consumen drogas no mostraron farmacorresistencia a medicamentos
antifimicos mientras que el 10.3% de los pacientes que si la consumen, si presentaron
farmacorresistencia a medicamentos antifimicos.

Al realizar la prueba de ji-cuadrado entre la farmacorresistencia a antifimicos y el
consumo de drogas, a un nivel de confianza del 95%, no se observé significancia estadistica
entre ambas variables, debido a que el valor de p (0.397) result6 ser mayor a 0.05.

Tabla N° 57

Prueba de ji-cuadrado de la farmacorresistencia a antifimicos y consumo de tabaco

Farmacorresistencia a D
antifimicos
No (%) Si (%)
Consumo de | No 73 (66.4) 18 (62.1) 0.667
tabaco _
Si 37 (33.6) 11 (37.9)

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Tomado de base de datos de la investigacion

Nota: El 66.4% de los pacientes que no consumen tabaco y el 33.6% de pacientes que si
consumen tabaco no mostraron farmacorresistencia a medicamentos antifimicos; cabe destacar
que, el 62.1% de los pacientes que no consumen tabaco y el 37.9% de los pacientes que Si
consumen tabaco, si presentaron farmacorresistencia a medicamentos antifimicos.

Al realizar la prueba de ji-cuadrado entre la farmacorresistencia a antifimicos y el
consumo de tabaco, a un nivel de confianza del 95%, no se observo significancia estadistica

entre ambas variables, debido a que el valor de p (0.667) resulto ser mayor a 0.05.
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Tabla N° 58

Prueba de ji-cuadrado de la farmacorresistencia a antifimicos y tipo clinico de tuberculosis

Farmacorresistencia a D
antifimicos
No (%) Si (%)
Z‘F’OC"'”‘CO Pulmonar 93(81.6) | 32(100.0) | 0.008
e
tuberculosis | Extrapulmonar | 21 (18.4) 0 (0.0)

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellon C.M. y Martinez de Palacios K.L. Tomado de base de datos de la investigacion

Nota: EI 81.6% de los pacientes que presentaban tuberculosis pulmonar y el 18.4% de
los pacientes que presentaban tuberculosis extrapulmonar no presentaron farmacorresistencia a
medicamentos antifimicos; al mismo tiempo el 100% de los pacientes que presentaban
tuberculosis pulmonar si presentaron farmacorresistencia a medicamentos antifimicos.

Al desarrollar la prueba de ji-cuadrado entre la farmacorresistencia a antifimicos y el
tipo clinico de tuberculosis, a un nivel de confianza del 95%, se evidencio significancia
estadistica entre ambas variables, debido a que el valor de p (0.008) resultoé ser menor a 0.05.

Tabla N° 59

Prueba de ji-cuadrado de la farmacorresistencia a antifimicos y tipo de paciente reportado en

PCT-7
Farmacorresistencia a D
antifimicos
No (%) Si (%)
Tipo de Nuevo 79 (69.3) 26 (81.3) 0.265
paciente ]
Abandono/recaida | 35 (30.7) 6 (18.8)

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Tomado de base de datos de la investigacion

Nota: El 69.3% de los pacientes que son casos nuevos de tuberculosis y el 30.7% de
pacientes que constituian casos de abandono y recaida no mostraron farmacorresistencia a

medicamentos antifimicos; por otro lado, el 81.3% de los pacientes casos nuevos de tuberculosis
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y el 18.8% de los pacientes clasificados como abandono y recaida, si presentaron
farmacorresistencia a medicamentos antifimicos.

Al realizar la prueba de ji-cuadrado entre la farmacorresistencia a antifimicos y el tipo
de paciente, a un nivel de confianza del 95%, no se observo significancia estadistica entre ambas
variables, debido a que el valor de p (0.265) result6 ser mayor a 0.05.

Tabla N° 60

Prueba de ji-cuadrado de la farmacorresistencia a antifimicos y contacto con caso TB

Farmacorresistencia a p
antifimicos
No (%) Si (%)
Contacto con | NO 68 (60.2) 2 (6.3) <0.001
caso TB _
S 45 (39.8) 30 (93.8)

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Tomado de base de datos de la investigacion

Nota: El 60.2% de los pacientes que no presentaban contacto previo con un caso de
tuberculosis y el 39.8% de los pacientes que si presentaban contacto previo con un caso de
tuberculosis no presentaron farmacorresistencia a medicamentos antifimicos; al mismo tiempo
el 6.3% de los pacientes que no presentaban contacto previo con un caso de tuberculosis y el
93.8% de los pacientes que si presentaban contacto previo con un caso de tuberculosis, si
presentaron farmacorresistencia a medicamentos antifimicos.

Al desarrollar la prueba de ji-cuadrado entre la farmacorresistencia a antifimicos y el
contacto previo con un caso de tuberculosis, a un nivel de confianza del 95%, se evidencié
significancia estadistica entre ambas variables, debido a que el valor de p (0.001) result6 ser

menor a 0.05.
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Tabla N° 61

Prueba de ji-cuadrado de la farmacorresistencia a antifimicos y tratamientos previos

Farmacorresistencia a D
antifimicos
No (%) Si (%)
Tratamientos | NO 79 (69.3) 25 (78.1) 0.383
previos _
Si 35 (30.7) 7 (21.9)

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L. Tomado de base de datos de la investigacion

Nota: El 69.3% de los pacientes que no presentaban tratamientos previos para la
infeccion por tuberculosis y el 30.7% de los pacientes que si presentaban tratamientos previos
para la infeccion por tuberculosis no presentaron farmacorresistencia a medicamentos
antifimicos; al mismo tiempo el 78.1% de los pacientes que no presentaban tratamientos previos
para la infeccion por tuberculosis y el 21.9% de los pacientes que si presentaban tratamientos
previos para la infeccion por tuberculosis si presentaron farmacorresistencia a medicamentos
antifimicos.

Al desarrollar la prueba de ji-cuadrado entre la farmacorresistencia a antifimicos y
tratamientos previos para la infeccion por tuberculosis, a un nivel de confianza del 95%, no se
evidencio significancia estadistica entre ambas variables, debido a que el valor de p (0.383)
resulté ser mayor a 0.05.

En el célculo de ji-cuadrado se encontro que las variables: edad, sexo, padecimiento de
Diabetes mellitus, antecedentes o privado de libertad, tipo clinico de tuberculosis y contacto con
caso TB, presentaron significancia estadistica para el desarrollo de farmacorresistencia a
medicamentos antifimicos; por otro lado, las variables: estado familiar, tipo de residencia,
ocupacidn, indice de masa corporal, padecimiento de hipertension arterial, padecimiento de

anemia, diagndéstico de VIH positivo, valor de creatinina, valor de transaminasa glutdmica
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pirivica, consumo de alcohol, consumo de drogas, consumo de tabaco, tipo de paciente
reportado en PCT-7 y tratamientos previos, no presentaron significancia estadistica para el
desarrollo de farmacorresistencia a medicamentos antifimicos.

Establecimiento del tamafio del efecto y el grado de asociacién

El tamafio del efecto conocido como V de Cramér para la prueba ji-cuadrado, midio la
forma en que estan asociadas dos variables categoricas de la tabla de 2x2. De acuerdo al valor
del tamafio del efecto de cada prueba de ji-cuadrado, se pudo determinar el grado de asociacién
que se presento entre las variables categoricas, clasificandolas como débil, moderadas o fuerte,
siguiendo los parametros establecidos en la Tabla de interpretacion del tamafio del efecto (Tabla
N° 7).

En el célculo de ji-cuadrado se encontro que las variables: edad, sexo, padecimiento de
diabetes mellitus, antecedentes o privado de libertad, tipo clinico de tuberculosis y contacto con
caso TB presentaron significancia estadistica para el desarrollo de farmacorresistencia a
medicamentos antifimicos.

Se procedio a calcular el tamafio del efecto o V de Cramer de cada una de las variables
independientes que presentaron significancia estadistica para identificar el grado de asociacion,
con el desarrollo de farmacorresistencia a medicamentos antifimicos. Los resultados obtenidos

en la determinacién del tamafio del efecto se detallan a continuacion:



109

Tabla N° 62

Tamafio del efecto de las variables que mostraron significancia estadistica en la prueba de ji-

cuadrado
. p X2 Grado de
Variable asociacion
Edad 0.003 0.249 Moderada
Sexo 0.009 0.216 Moderada
Padecimiento de 0.008 0.218 Moderada
Diabetes mellitus
Antecedentes o
orivado de libertad < 0.001 0.419 Moderada
Tipo cI|n|c_o de 0.008 0.217 Moderada
tuberculosis
%”ta‘:to con caso <0.001 0.448 Moderada
Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L.
Edad

El valor obtenido en la prueba del tamafio del efecto o VV de Cramer (0.249) para la
prueba de ji-cuadrado se encontro en el rango 0.2 < ES < 0.6, lo que significo que la asociacion
es moderada. Es decir que la farmacorresistencia se encuentra asociada moderadamente con la
edad del paciente.

Sexo

En el valor obtenido en la prueba del tamafio del efecto o V de Cramer (0.216) se
encontro en el rango 0.2 < ES < 0.6, lo que significd que, la farmacorresistencia se encontro
asociada moderadamente con el sexo del paciente.

Padecimiento de Diabetes mellitus

En el valor obtenido en la prueba del tamafio del efecto o V de Cramer (0.218) se

encontro en el rango 0.2 < ES < 0.6; es decir que la farmacorresistencia se encontr6 asociada

moderadamente con el padecimiento de diabetes mellitus.
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Antecedente o privado de libertad

En el valor obtenido en la prueba del tamafio del efecto o V de Cramer (0.419) se
encontrd en el rango 0.2 < ES < 0.6; es decir que la farmacorresistencia se encontrd asociada
moderadamente con el antecedente o encontrarse privado de libertad.
Tipo clinico de tuberculosis

En el valor obtenido en la prueba del tamafio del efecto o V de Cramer (0.217) se
encontro en el rango 0.2 < ES < 0.6; es decir que la farmacorresistencia se encontrd asociada
moderadamente con el tipo clinico de tuberculosis.
Contacto previo con caso de tuberculosis

En el valor obtenido en la prueba del tamafio del efecto o V de Cramer (0.448) se
encontr6 en el rango 0.2 < ES < 0.6; es decir que la farmacorresistencia se encontrd asociada
moderadamente con el contacto previo con caso de tuberculosis.
Anélisis multivariado

En los analisis bivariados de la prueba de ji-cuadrado, las variables edad, sexo, privado
de libertad, contacto con caso positivo de TB, padecimiento de diabetes mellitus y tipo clinico
de tuberculosis presentaron significancia estadistica, sin embargo, las Gltimas dos variables se
excluyeron del analisis multiple por presentar valores esperados de cero en una de las casillas
de las tablas de 2x2. Por lo tanto, solo las primeras cuatro variables fueron consideradas para
ser incluidas en el modelo de regresion logistica, para evaluar como estaban afectando la
farmacorresistencia, asi como, para predecir las probabilidades de ocurrencia de

farmacorresistencia al introducir dichas variables con diferentes valores en el modelo obtenido.
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Antes de determinar los OR ajustados por el modelo de regresion logistica, se

determinaron los OR crudos para compararlos posteriormente con los OR ajustados (ver tabla

63).
Tabla N°63
OR crudo
N° | Variable OR crudo (Intervalo de confianza)
1 Edad 0.779 (0.666 - 0.911)
2 Sexo 0.765 (0.672 - 0.870)
3 Privado de libertad 1.579 (1.295 - 1.926)
4 Contacto con caso TB 1.619 (1.340 - 1.956)

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L.

Para la variable edad el valor de OR crudo representd un factor protector para personas
con edades mayores a 39 afios (OR=0.779) y el intervalo de confianza si mostro significancia
estadistica (0.666 - 0.911), debido, a que no estaba presente el niamero uno (1) en dicho
intervalo; En la variable sexo el valor de OR crudo representd un factor protector para el sexo
femenino (OR=0.765) y el intervalo de confianza si mostro significancia estadistica (0.672 -
0.870), debido, a que no estaba presente el numero uno (1) en dicho intervalo. La variable
privado de libertad represent6d un factor de riesgo, debido, a que el OR fue mayor que uno
(OR=1.579), de igual forma, el intervalo de confianza mostro significancia estadistica (1.295 -
1.926), ya que, no estaba presente el nimero uno (1) en dicho intervalo. Por dltimo, la variable
contacto con caso de tuberculosis, represento un factor de riesgo, debido, a que el OR es mayor
que uno (OR=1.619), asi mismo, el intervalo de confianza mostré significancia estadistica
(1.340 - 1.956), ya que, no estaba presente el nimero uno (1) en dicho intervalo.

El analisis de regresidn logistica mostro un ajuste adecuado con una capacidad predictiva
de 33.2 %. El resultado de la prueba de Hosmer-Lemeshow indicé que este modelo presenta un

buen ajuste (p=0.952). Los pacientes del estudio que tuvieron un contacto con otra persona con
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padecimiento de la enfermedad de tuberculosis (OR=15.531, 95% IC= (1.764 -136.714)) fueron
mas propensos a desarrollar farmacorresistencia a rifampicina. Por otra parte, las variables edad
(OR=0.546), sexo (OR=0.459) y privado de libertad (OR=0.959) no representaron un factor de
riesgo ni significancia estadistica de acuerdo a lo establecido en la siguiente tabla de OR
ajustado:

Tabla N°64
OR ajustado

OR ajustado (intervalo de p

N° Varlable COﬂfIanza)

R?=0.332
1 Edad 0.546 (0.166 -1.801) 0.321
2 Sexo 0.459 (0.044 - 4.830) 0.517
3 Privado de libertad 0.959 (0.153 - 5.988) 0.964
4 %“ta"to con caso 15,531 (1.764 -136.714) 0.013
Modelo ajustado por edad, sexo, privado de libertad y contacto con caso TB

Fuente: Elaboracion propia Aparicio Castellén C.M. y Martinez de Palacios K.L.

La prueba de ji-cuadrado de independencia implica comprobar si las frecuencias
observadas de una o0 mas categorias se ajustan a las esperadas, ademas, indica si hay asociacion
entre la variable dependiente y las independientes. Actualmente no basta con determinar la
asociacion si no también se debe determinar el grado de asociacién correspondientes a las
pruebas de ji-cuadrado, que han dado significancia estadistica, para esto, se utiliza la prueba de
V de Cramer (tamafio del efecto), para indicar que tan fuerte, moderada o débil es la asociacion
entre las frecuencias observadas y las esperadas de la prueba de ji-cuadrado, esto permite
determinar cuales de las variables independientes tienen un mayor grado de asociacién con la

variable dependiente.
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La regresion logistica es un andlisis estadistico que se utiliza para predecir el resultado
de una variable dependiente, en funcidn de las variables independientes que han mostrado tener
una asociacion estadistica. La regresion logistica sera util en este estudio, para predecir la
probabilidad de padecimiento de farmacorresistencia a medicamentos antifimicos en funcion de
otros factores en este caso la edad, sexo, privado de libertad y haber tenido contacto con un caso
de TB. Cabe mencionar, que a través de este modelo se pueden seguir introduciendo nuevos
datos y el modelo podria predecir el padecimiento de farmacorresistencia a medicamentos

antifimicos, en funcion de las variables independientes antes mencionadas
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6.2 DISCUSION DE RESULTADOS

El Salvador no cuenta con estudios relacionados con la identificacion de factores
asociados a la resistencia a medicamentos antifimicos en pacientes con tuberculosis, los estudios
que existen estan relacionados con la vigilancia, aplicacion de medidas de control y supervision
del consumo del tratamiento por parte del paciente.

Considerando la alta tasa de incidencia que la tuberculosis ha mostrado en los Gltimos
afios, la OMS y la ONU han disefiado diversas acciones dirigidas a controlar la enfermedad,
entre las que se destacan la estrategia “Fin a la tuberculosis”, que busca reducir la incidencia de
la enfermedad en un 90% Yy el nimero de muertes en un 95% entre el afio 2015 y 2035 vy los
Objetivos de Desarrollo Sostenible los que incluyen como meta “poner fin a la epidemia de la
tuberculosis para el 20307, todo esto mejorando el diagndstico precoz y el tratamiento oportuno
de la infeccion. Cabe destacar que la realidad y la aspiracion de las estrategias aun siguen sin
alcanzar los resultados esperados.

El Salvador no es ajeno a la realidad de la situacion de tuberculosis y de acuerdo a
informacion recolectada del Sistema de MorbiMortalidad + Estadisticas Vitales, para el afio
2019 egresaron 173 casos de pacientes con tuberculosis confirmada por cultivo: 84 en San
Salvador, Sonsonate 23, la Libertad 15, la Paz 9, Usulutan 8, San Miguel 8, Cuscatlan 7, Santa
Ana 6, Chalatenango 6, Ahuachapan 3, Morazan 2, la Union 2, San Vicente 1 y cabafias no
presento casos para el afio de estudio.

De acuerdo a la informacion recolectada del Sistema de MorbiMortalidad + Estadisticas
Vitales el universo de la investigacion estaria conformado por 173 expedientes clinicos de
pacientes con tuberculosis confirmada por cultivo, posteriormente y durante el trabajo de campo
se identific6 que los expedientes clinicos a considerar en la investigacion se reducian a 146,

debido al incumplimiento de los criterios de inclusion para la investigacion.
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Luego de la revision de los 146 expedientes clinicos de pacientes que requirieron
hospitalizacion, se identificd que 32 pacientes presentaron algun tipo de farmacorresistencia a
medicamentos antifimicos, siendo 31 monorresistentes y 1 multidrogorresistente; estos al ser
referidos al Hospital los 146 pacientes eran considerados como farmacorresistentes dado que
por multiples factores el tratamiento no estaba siendo efectivo a la hora de obtener resultados
negativos en las pruebas de baciloscopia o en la mejora de los signos y sintomas de los pacientes,
considerando una farmacorresistencia.

A medida que los pacientes recibian un seguimiento estricto en el cumplimiento del
tratamiento, ajustes de dosis, aislamiento de pacientes para evitar el contacto con otros casos de
TB y adicion de un farmaco alternativo a la medicacion para la TB por parte del personal de
salud del Hospital, se observd mejoria en la sintomatologia, identificandose entonces que no
todos los pacientes que ingresaron al servicio de tuberculosis del Hospital eran pacientes
farmacorresistentes; algunos pacientes presentaron efectos adversos relacionados con los
medicamentos, otras patologias concomitantes, lo cual, dificulté que el tratamiento ejerciera el
efecto esperado en el restablecimiento de la salud del paciente.

En la descripcion de las caracteristicas sociodemograficas de los pacientes con
tuberculosis farmacorresistente, en lo que respecta al rango de edad reportada, la edad menor
fue de 18 afios y la mayor de 87, encontrandose que el rango de 29 a 39 afios agrupé la mayor
cantidad de casos, con un total de 49, de los cuales 17 casos formaron parte de los pacientes
farmacorresistentes del estudio; lo que es concordante con el estudio realizado por Avalos-
Rodriguez et al., en el que una muestra de 66 pacientes con TB farmacorresistente tuvo 40
pacientes con una edad menor a 40 afios. Es importante conocer las edades en las que se

presentan mas casos para identificar la poblacion a la que se le debe prestar mayor interés.
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Con respecto al sexo, el masculino representd la mayor cantidad de casos siendo estos
68.21% (118), de los pacientes farmacorresistentes el 96.88% (31) fue del sexo masculino; lo
que es concordante con los estudios de Gomez, I. T et al., en el cual el 90.3% (865) de la
poblacién fue masculina, en el estudio de Blanquer et al., el 65.0% (336) de la poblacién
estudiada fue masculina; de Pérez-Navarro et al., en el cual el 66.0% (117) de la poblacion
estudiada eran hombres; Martinez Gutiérrez et al., en el que 62.4% de los pacientes objeto de
estudio eran hombres y la OMS que estimé que la mayoria de reportados con tuberculosis fueron
hombres, de igual manera en el estudio de Farias-Curtidor et al., el mayor porcentaje de la
poblacion fue masculina con un 53.8% (121). EI mayor porcentaje de la poblacion afectada es
del sexo masculino.

Para el caso del estado familiar, el que prevalecié en mayor porcentaje en los casos de
la investigacion fue el estado soltero con un 53.76% (93), de la poblacion de farmacorresistentes
el 71.88% (23) eran solteros, al igual que en el estudio de Farias-Curtidor et al., el 66.6 % (76)
eran solteros, en cambio en el estudio de Pérez-Navarro et al., el 57% de los participantes tenian
pareja. Probablemente el estado familiar esté relacionado con el desarrollo de los factores
sociales que dan origen al aparecimiento de la TB.

En la ocupacion se encontré que el 46.58% (68) de los casos tenian un empleo y por
tanto algln tipo de ingreso econdmico, en contraposicién con el estudio de Martinez Gutiérrez
et al., en el cual solo el 24.2% (38) de la poblacion contaba con un empleo; por otro lado, en el
estudio de Avalos-Rodriguez et al., se encontr6 que el 40.5% (15) personas contaban con
empleo. Es importante destacar que la TB es una enfermedad que predomina en las poblaciones
con menos ingresos econdmicos o con dificultades para el acceso a los servicios de salud por
falta de recursos econémicos, sin embargo, en la investigacion realizada no constituye una causa

fundamental el contar o no con un empleo para el padecimiento de la enfermedad.



117

En cuanto al lugar de residencia, el 62.43% (108) de la poblacion estudiada report6
contar con residencia en el area urbana, lo que es similar a los resultados obtenidos en los
estudios de Pérez-Navarro et al., en el cual el 69% (122) y de Farias-Curtidor en el que el 96.7%
(174) de los participantes del estudio vivian en el area urbana. El residir en el area urbana en
donde las viviendas se encuentran mas cercanas, representa una mayor probabilidad de tener
contacto con un portador de tuberculosis.

En la investigacion realizada sobre la determinacion de los factores asociados a
resistencia a antifimicos, existen variables que no cuentan con referencias bibliograficas que
sustenten que el municipio de residencia y el grupo sanguineo son determinantes para el
padecimiento de tuberculosis farmacorresistente, se obtuvo que el municipio de residencia mas
representativo fue San Salvador con 16.18% (28) de los casos y que el tipo de sangre que se
encontré en mayor proporcion fue el grupo O con el 7.51% (13) de los casos.

Con respecto al estado nutricional de los participantes de la investigacion, se encontro
que el 26.0% (45) presentd un IMC menor a 18 kg/m?, el 44.5% (77) present6 un IMC entre 19
y 24 kg/m?, mientras que el 9.80% (17) presentd un IMC > 25, lo que es similar a lo encontrado
en los estudios de Pérez-Navarro et al., en el que se encontro que el 10% (14) de los participantes
presentd un IMC menor a 18 kg/m?, el 55.0% (81) de los participantes presentd un IMC entre
19 y 24 kg/m?, mientras que el 35.0% (51) de los participantes presentd un IMC > 25y en el
estudio de Avalos-Rodriguez et al., en el que se encontré que 10.8% (4) de los participantes
presentd un IMC menor a 18 kg/m?, el 59.5% (22) de los participantes presentd un IMC entre
19 y 25 kg/m?, mientras que el 21.6% (8) de los participantes presentd un IMC > 25. EI IMC no
es concluyente con el desarrollo de la tuberculosis, dado que en la investigacion realizada y en
los estudios de referencia, la mayor cantidad de pacientes se encuentra en el rango de peso

normal.
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En cuanto al padecimiento de hipertension arterial por parte de los participantes del
estudio se identificd que el 7.51% (13) padecian dicha enfermedad y el 75.18% (130) no
presentaron la enfermedad.

Para el caso de padecimiento de diabetes mellitus se identificd que el 12.14% (21) de los
participantes presentaron la enfermedad, lo que es similar a lo encontrado en los estudios de
Farias-Curtidor et al., en el que el 12.8% (23) de los participantes padecia de la enfermedad, en
el estudio de Martinez Gutiérrez et al., se encontrd que el 8.3% (13) de los participantes de la
investigacion padecio de la enfermedad, en el estudio de Avalos-Rodriguez et al., se encontro
que el 2.7% (1) de los participantes padecia la enfermedad, en el estudio de Romero Garcia et
al., se encontro que el 2.4% (8) de los participantes del estudio presentd como comorbilidad la
diabetes mellitus y en el estudio de Pérez-Navarro et al., establece que el 10-30% de los
pacientes con TB también padecen diabetes mellitus y que ademas los individuos que la padecen
tienen tres a siete veces mas probabilidades para desarrollar TB. Para el caso de los pacientes
farmacorresistentes del estudio, se encontrd que ninguno de ellos padecié de diabetes mellitus.

En cuanto al padecimiento de anemia, se encontr6 que el 53.8% (30) de los participantes
de la investigacion no presentaron anemia.

Con respecto al diagnostico de VIH positivo, se encontrd que el 7.51% (13) de los
participantes de la investigacion presentd coinfeccion TB/VIH, lo que es concordante con los
estudios de Goémez, I. T et al., en el cual el 12.4% (11) de los casos presentd coinfeccion
TB/VIH, en el estudio de Martinez Gutiérrez et al., en el que el 8.3% (13) de los participantes
present6 comorbilidad TB/VIH, en el estudio de Blanquer et al., el 3.7% (19) de los participantes
presentd la coinfeccién TB/VIH, en el estudio de Romero Garcia et al., el 2.2% (7) de los
participantes presento la comorbilidad TB/VIH; de los pacientes farmacorresistentes del estudio

el 12.5% (4) presentd comorbilidad TB/VIH. Es importante identificar la coinfeccion TB/VIH
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ya que, en el estudio de Gémez, I. T et al., se reporta que el VIH incrementa la probabilidad
entre 21 y 34 veces de desarrollar TB al reducir el nimero de linfocitos CD4+ y su capacidad
funcional.

En la determinacion de los factores asociados a resistencia a antifimicos, con respecto a
los valores de creatinina y transaminasa glutamica pirtvica, se obtuvo que el valor de creatinina
del 74.60% (129) de los participantes de la investigacion se encontr6 dentro del rango normal y
para los valores de transaminasa glutamica piravica el 53.8% (93) de los participantes
evidenciaron valores normales.

En cuanto a antecedentes o privados de libertad, en el estudio se determino que el
40.46% (70) de los participantes presentd antecedentes o se encontraba privado de libertad, lo
que es concordante con los estudios de Romero Garcia et al., en el que el 28.4% (92) de los
participantes del estudio fueron reclusos o exreclusos y el estudio de Gomez, I. T et al., en el
cual el 100% (72) de los participantes del estudio se encontraban privados de libertad.

Con respecto a las veces que el paciente estuvo ingresado y el tiempo (dias) en que
estuvo ingresado se encontré que 82.08% (142) pacientes estuvieron ingresados solo una vez,
2.31% (4) estuvieron ingresados dos veces. EI 68.21% (118) estuvieron ingresados entre 0 y 20
dias; el tiempo prolongado de hospitalizacion que se observo en algunos de los pacientes se debe
a diferentes causas entre las que podemos mencionar, uso de medicamento alternativos, la dosis
adecuada, por respuesta inesperada al tratamiento y situaciones de peso insuficiente en los
pacientes.

Para el caso del consumo de alcohol, en el estudio se determin6é que el 15.03% (26)
consumian alcohol y 64.74% (112) reportaron que no consumian alcohol, lo que es concordante
con los estudios de Romero Garcia et al., en el que el 11.7% (38) pacientes consumian alcohol

y en el estudio de Blanquer et al., en el cual el 20.6% (107) de los pacientes consumian alcohol,
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por otro lado en los estudios de Pérez-Navarro et al. y Avalos-Rodriguez et al., los valores son
un poco mas elevados encontrandose el 54% (95) de los pacientes y 46.97% (31) de los pacientes
respectivamente.

En cuanto al consumo de drogas, el 5.20% (9) si habian consumido lo que es concordante
con el estudio de Avalos-Rodriguez et al., en el cual el 7.57% (5) de los pacientes habian
consumido drogas.

En cuanto al consumo de tabaco, el 27.75% (48) si habian consumido, lo que es
concordante con el estudio de Farias-Curtidor et al., en el que el 29.7% (67) habian consumido
tabaco, por otra parte se observa méas elevado en los estudios realizados por Pérez-Navarro et
al., en el que el 34% (59) de los pacientes consumia tabaco y en el estudio de Blanquer et al., en
el cual el 49% (254) de los pacientes consumia tabaco.

Con respecto al responsable del paciente, la madre figura en el 39.88% (69) de los casos
y esposo (a) en el 15.03% (26) casos.

En la investigacion se identifico que el 3.47% (6) de los pacientes eran indigentes, lo
que es concordante con el estudio de Blanquer et al., en el que el 1.5% (8) de los casos eran
indigentes.

En la investigacion el 40.46% (70) de los pacientes reportaron en la historia clinica no
haber tenido contacto previo con un caso de TB, mientras que el 43.35% (75) reportaron si haber
tenido un contacto previo con caso de TB, lo que es concordante con los estudios de Pérez-
Navarro et al., en el que el 37% (49) de los pacientes reportaron contacto previo y el estudio de
Avalos-Rodriguez et al., en el que el 30.30% (20) de los pacientes reportaron contacto, mientras
que en el estudio de Romero-Garcia et al., s6lo el 9.2% (30) de los casos report6 contacto previo.

En el estudio el 72.3% (125) de los pacientes padecian TB pulmonar y 12.1% (21) TB

extrapulmonar, lo que es concordante con los estudios de Farias-Curtidor et al., en el cual el
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83.11% (187) de los pacientes padecian tuberculosis pulmonar y el 16.88% (38) de los pacientes
padecian tuberculosis extrapulmonar y el estudio de Gomez, I. T et al., en el cual el 87.5% (63)
de los pacientes presentd tuberculosis pulmonar y el 6.9% (5) presentd tuberculosis
extrapulmonar. De acuerdo a Farreras Valenti et al., cualquier parte del cuerpo humano puede
verse afectada por la TB, no obstante, en la mayoria de los casos, a excepcién de los infectados
por el VIH, la forma pulmonar es la més frecuente lo que es concordante con lo encontrado en
los expedientes clinicos de los participantes del estudio.

En esta investigacion, en el tipo de paciente reportado en PCT-7 se encontrd que, el
60.69% (105) fueron casos nuevos, el 20.81% (36) fueron recaidas y el 2.89% (5) fueron
abandono, lo que es similar a lo encontrado en el estudio de Pérez-Navarro et al., en el cual el
86.0% (151) de los casos fueron nuevos, el 9.0% (16) fueron recaidas y el 3.0% (5) fueron
abandono.

En la investigacion se encontr6 que el 18.50% (32) de los pacientes eran
farmacorresistentes, lo que es similar a lo encontrado en el estudio de Gémez, I. T et al., en el
cual, un total de 33.12% (52) de los pacientes padecian tuberculosis farmacorresistente y un
porcentaje menor en el estudio de Pérez-Navarro et al., en el cual el 0.5% (1) de los participantes
era farmacorresistente.

En el estudio se encontré que el 78.6% (136) de los pacientes recibio tratamiento con
antibioticos combinados, lo que en la actualidad es de suma importancia ya que al reducir la
cantidad de medicamentos que el paciente debe consumir, se vuelve menos engorroso el
consumo del tratamiento y por tanto hay una mejor adherencia al tratamiento.

En la investigacion se encontrd que el 11.6% (20) de los casos mostrd que la radiografia
era normal y el 59.5% (103) de los casos mostrd resultados sospechosos a tuberculosis. Con

respecto a la baciloscopia de esputo, en el 10.4% (18) de los casos fue negativa y en el 63.6%
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(110) de los casos fue positiva. Ambos metodos diagndsticos son ampliamente utilizados para
la identificacion de tuberculosis, aunque no son pruebas que permitan diagnosticar
definitivamente al paciente.

En la investigacion, con respecto a la prueba de cultivo de esputo, el 9.2% (16) de los
casos fueron negativos y el 49.7% (86) eran positivos. Cabe destacar que la prueba de cultivo
de esputo constituye la prueba de oro para el diagnéstico de TB pulmonar, a algunos de los
pacientes con tuberculosis no se les realizd dicha prueba ya que se sospechd que el tipo de
tuberculosis fue extrapulmonar.

En la investigacion se encontro por medio de los resultados de la prueba GneXpert, que
el 42.8% (74) de los casos no eran farmacorresistentes a la rifampicina y que el 18.5% (32) de
los casos si eran farmacorresistentes a la rifampicina. De estos, el 100% de los pacientes
farmacorresistentes fue resistente a rifampicina, lo que es concordante con el estudio de Jima-
Sanchez et al.,, en el cual el 93.33% de los pacientes del estudio mostraron resistencia a
rifampicina. En la investigacion de Mederos Cuervo et al., se destaca la aplicabilidad de la
prueba GeneXpert en el diagnostico de TB tanto en muestras pulmonares como
extrapulmonares, ademas del acortamiento en el tiempo de diagndstico y por tanto, el inicio del
tratamiento especifico es rapido evitdndose de esta manera la diseminacion de la infeccion.

Con respecto a la finalizacion del tratamiento es necesario aclarar que los pacientes son
referidos al hospital por sospecha de resistencia al tratamiento antifimico, cuando la resistencia
es comprobada se le da un tratamiento alternativo, una vez se comprueba que el tratamiento
alternativo surte efecto se contrarrefiere al establecimiento de salud mas cercano a su lugar de
residencia para continuar con TAES, por lo tanto, en el hospital no se realiza cierre de los casos
como curados, en la investigacion se pudo determinar que 5.48% (8) de los pacientes finaliz6 el

tratamiento en el hospital debido a que egresaron fallecidos.
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En la identificacion de los factores de riesgo asociados con el desarrollo de resistencia a
los medicamentos antifimicos mediante el calculo de ji-cuadrado se encontraron los resultados:

En un estudio realizado en Colombia por Farias Curtidor et al., se evaluaron los factores
de riesgo para el desarrollo de tuberculosis multidrogorresistente, la mediana de la edad fue de
39.5 afios similar a la encontrada en nuestro estudio que fue de 39 afos, por otra parte, en dicho
estudio no se encontrd asociacion estadisticamente significativa entre TB MDR y la edad
(p=0.786), lo que difiere con nuestro estudio ya que la farmacorresistencia y la edad mostraron
asociacion estadisticamente significativa (p=0.003), pero es similar a lo encontrado en el estudio
de Pérez-Navarro et al., de Factores Asociados a Tuberculosis Pulmonar, en el cual la edad
mostrd asociacion estadisticamente significativa (p<0.001) a la farmacorresistencia.

En un estudio realizado en Colombia por Farias Curtidor et al., se evaluaron los factores
de riesgo para el desarrollo de tuberculosis multidrogorresistente, en dicho estudio se encontro
asociacion estadisticamente significativa entre la TB MDR y el sexo (p=0.003), asi mismo, en
otro estudio realizado en Cali Colombia por Martinez Gutiérrez et al., se encontrd asociacion
estadisticamente significativa entre farmacorresistencia y el sexo (p=0.0017), ambos resultados
son concordantes con el obtenido en nuestro estudio donde encontramos asociacion
estadisticamente significativa entre la farmacorresistencia y el sexo (p=0.009), observandose un
mayor porcentaje en hombres (96.9%) que en mujeres (3.1%).

La multidrogorresistencia y estado familiar (p=0.097) no se asociaron de forma
estadisticamente significativa en un estudio realizado en Colombia por Farias Curtidor et al., lo
que es concordante con lo encontrado en nuestro estudio de factores asociados a
farmacorresistencia a medicamentos antifimicos ya que tampoco se encontré asociacion
estadisticamente significativa entre farmacorresistencia y el estado familiar (p=0.404) de los

participantes.
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No se encontrd asociacion estadisticamente significativa entre el desarrollo de
tuberculosis y el lugar de residencia (p=0.24), en el estudio de Pérez Navarro et al., en el que se
estaban evaluando pacientes con diabetes mellitus, estos resultados son similares a los de
nuestro estudio de factores asociados a farmacorresistencia a medicamentos antifimicos en el
que, no se encontrd asociacion estadisticamente significativa entre farmacorresistencia y el lugar
de residencia (p=0.496) de los participantes.

En nuestro estudio de factores asociados a farmacorresistencia a medicamentos
antifimicos no se encontro asociacion estadisticamente significativa entre farmacorresistencia y
la ocupacion (p=0.584) lo que es concordante con lo encontrado en el estudio realizado en
Colombia por Farias Curtidor et al., en el cual no se encontrd asociacion estadisticamente
significativa entre multidrogorresistencia y la ocupacion (p=0.563).

En un estudio de factores asociados a tuberculosis pulmonar en pacientes con diabetes
mellitus realizado en Veracruz, México por Pérez Navarro et al., se encontré asociacion
estadisticamente significativa entre el desarrollo de tuberculosis en pacientes con diabetes
mellitus y el IMC (p<0.001), en cambio en nuestro estudio de factores asociados a
farmacorresistencia a medicamentos antifimicos no se encontré asociacion estadisticamente
significativa entre farmacorresistencia y el IMC (p=0.134).

En nuestro estudio de factores asociados a farmacorresistencia a medicamentos
antifimicos no se encontr6 asociacion estadisticamente significativa entre farmacorresistencia y
el padecimiento de hipertension arterial (p=0.071).

En un estudio realizado en Cali Colombia por Martinez Gutiérrez et al., no se encontrd
asociacion estadisticamente significativa entre farmacorresistencia y el padecimiento de
diabetes mellitus (p= 0.29), al igual que en el estudio realizado en Colombia por Farias Curtidor

et al, en el cual no se encontrd asociacién estadisticamente significativa entre
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multidrogorresistencia y diabetes mellitus (p=0.195). Nuestro estudio de factores asociados a
farmacorresistencia a medicamentos antifimicos difiere de los anteriores, debido a que si se
encontro asociacion estadisticamente significativa entre farmacorresistencia y el padecimiento
de diabetes mellitus (p=0.008).

En nuestro estudio de factores asociados a farmacorresistencia a medicamentos
antifimicos no se encontroé asociacion estadisticamente significativa entre farmacorresistencia y
el padecimiento de anemia (p=0.321).

En los estudios de Resistencia a farmacos antituberculosos de primera linea realizado en
Espafia por Blanquer et al., no se encontr0 asociacion estadisticamente significativa entre
resistencia y el diagnéstico de VIH positivo (p=0.55), asi mismo, en el estudio de
Caracterizacion clinica y terapéutica de pacientes con tuberculosis pulmonar realizado por
Martinez Gutiérrez et al., no se encontré asociacion estadisticamente significativa entre
farmacorresistencia y el diagnéstico de VIH positivo (p=0.559) y en el estudio de Farias
Curtidor et al., en el que tampoco se encontré asociacion estadisticamente significativa entre
multidrogorresistencia y el diagnéstico de VIH (p=0.468), lo que es concordante con lo
encontrado en nuestro estudio de factores asociados a farmacorresistencia a medicamentos
antifimicos ya que no se encontr6 asociacion estadisticamente significativa entre
farmacorresistencia y el diagnostico de VIH positivo (p=0.481).

En nuestro estudio de factores asociados a farmacorresistencia a medicamentos
antifimicos no se encontr6 asociacion estadisticamente significativa entre farmacorresistencia y
el valor de creatinina (p=0.121).

En nuestro estudio de factores asociados a farmacorresistencia a medicamentos
antifimicos no se encontr6 asociacion estadisticamente significativa entre farmacorresistencia y

el valor de transaminasa glutdmica piravica (p=0.540).
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En nuestro estudio de factores asociados a farmacorresistencia a medicamentos
antifimicos se encontr6é asociacion estadisticamente significativa entre farmacorresistencia y
antecedentes o privados de libertad (p <0.001).

En los estudios de Resistencia a farmacos antituberculosos de primera linea realizado en
Espafia por Blanquer et al., no se encontrd asociacion estadisticamente significativa entre
resistencia y el consumo de alcohol (p=0.28), ademas, en el estudio de factores asociados a
tuberculosis pulmonar en pacientes con Diabetes mellitus realizado en Veracruz, México por
Pérez Navarro et al., no se encontrd asociacion estadisticamente significativa entre el desarrollo
de tuberculosis en pacientes con diabetes mellitus y el consumo de alcohol (p=0.79), por otra
parte, en el estudio de Farias Curtidor et al., si se encontré asociacion estadisticamente
significativa entre multidrogorresistencia y el consumo de alcohol (p=0.016). En nuestro estudio
de factores asociados a farmacorresistencia a medicamentos antifimicos no se encontro
asociacion estadisticamente significativa entre farmacorresistencia y consumo de alcohol
(p=0.106), al igual que lo descrito en los estudios de Blanquer et al., y de Pérez Navarro et al.

En nuestro estudio de factores asociados a farmacorresistencia a medicamentos
antifimicos no se encontro asociacion estadisticamente significativa entre farmacorresistencia y
consumo de drogas (p=0.397), mientras que, en el estudio de Caracterizacidén clinica y
terapéutica de pacientes con tuberculosis pulmonar realizado por Martinez Gutiérrez et al., si se
encontrd asociacion estadisticamente significativa entre farmacorresistencia y el consumo de
drogas (p=0.031).

En nuestro estudio de factores asociados a farmacorresistencia a medicamentos
antifimicos y en el estudio de Blanquer et al., no se encontré asociacion estadisticamente
significativa entre el desarrollo de tuberculosis y el consumo de tabaco, lo que difiere al

resultado encontrado en el estudio de factores asociados a tuberculosis pulmonar en pacientes
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con Diabetes mellitus realizado en Veracruz, México por Pérez Navarro et al., en donde si se
encontrd asociacion estadisticamente significativa entre el desarrollo de tuberculosis en
pacientes con diabetes mellitus y el consumo de tabaco (p=0.05).

En el estudio de Farias Curtidor et al., si se encontrd asociacion estadisticamente
significativa entre multidrogorresistencia y el tipo clinico de tuberculosis (p=0.023), lo que es
concordante a lo encontrado en nuestro estudio de factores asociados a farmacorresistencia a
medicamentos antifimicos en el cual, se encontr6 asociacidn estadisticamente significativa entre
farmacorresistencia y el tipo clinico de tuberculosis (p=0.008).

En nuestro estudio de factores asociados a farmacorresistencia a medicamentos
antifimicos no se encontro asociacion estadisticamente significativa entre farmacorresistencia y
el tipo de paciente reportado en PCT-7 (p=0.265).

En el estudio de factores asociados a tuberculosis pulmonar en pacientes con Diabetes
mellitus realizado en Veracruz, Mexico por Pérez Navarro et al., no se encontrd asociacion
estadisticamente significativa entre el desarrollo de tuberculosis en pacientes con diabetes
mellitus y el contacto con caso TB (p=0.80), en cambio en nuestro estudio de factores asociados
a farmacorresistencia a medicamentos antifimicos si se encontro asociacion estadisticamente
significativa entre farmacorresistencia y contacto con caso TB (p <0.001).

En nuestro estudio de factores asociados a farmacorresistencia a medicamentos
antifimicos no se encontr6 asociacion estadisticamente significativa entre farmacorresistencia y
los tratamientos previos (p=0.383).

Lo que nos da los siguientes resultados con respecto a todas las variables que presentaron
significancia estadistica son: edad (0.003), sexo (0.009), padecimiento de diabetes mellitus (0.008),

antecedentes o privado de libertad (< 0.001), tipo clinico de tuberculosis (0.008) y contacto con caso TB

(< 0.001),
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En el establecimiento del tamafio del efecto y la asociacion entre la resistencia a los farmacos
antifimicos, se hizo uso de la prueba de la V de Cramer, la cual fue util para establecer cuéles de
las variables que presentaron asociacion estadistica se encontraron mas relacionadas con la
aparicion del efecto, que en este caso es la farmacorresistencia, por tal motivo, se deben
considerar primero la asociacion fuerte, seguido de la moderada y por ultimo la débil en la
aparicion del efecto. En nuestro estudio todas las variables que presentaron significancia
estadistica y que se les calculd el tamafio del efecto, resulté Moderado, asi tenemos edad
VV=0.249; sexo V=0.216; padecimiento de diabetes mellitus VV=0.218; antecedente o privado de
libertad V=0.419; tipo clinico de tuberculosis V=0.217 y contacto previo con tuberculosis
V=0.448, es decir, que todas las variables contribuyeron en igual medida al aparecimiento de la
farmacorresistencia, es por ello que se hizo necesario el calculo de los OR crudos y OR ajustados
para evaluar el riesgo que cada una de ellas represento.

Posterior a la identificacion de los factores de riesgo que presentaron significancia
estadistica edad, sexo, padecimiento de diabetes mellitus, antecedente o privado de libertad, tipo
clinico de tuberculosis y el contacto previo con caso de tuberculosis, se calcul6 para cada uno de
ellos, el OR crudo y sus intervalos de confianza al 95%, se aplicd la regresién logistica en donde se
calculd el OR ajustado y sus intervalos de confianza al 95%, asi como, la bondad de ajuste y la
explicacion del modelo.

En nuestro estudio de factores asociados a farmacorresistencia a medicamentos
antifimicos en la variable edad, el valor de OR crudo representd un factor protector para
personas con edades mayores a 39 afios (OR=0.779) y el intervalo de confianza si mostro
significancia estadistica (0.666-0.911), lo que es similar a lo encontrado en el estudio de Avalos
Rodriguez et al., en el que, el valor de OR crudo también representd un factor protector

(OR=0.40), aunqgue su intervalo de confianza no fue significativo (1C=0.14-1.13). Es importante
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mencionar, que en este estudio la edad se categorizé en menor de 40 y mayor o igual a 40, lo
que fue similar a las categorias establecidas en nuestro estudio, igual 0 menor a 39 y mayores
de 39.

En el estudio de Avalos Rodriguez et al., el valor de OR crudo (OR=0.96) de a variable
sexo representd un factor protector aunque su intervalo de confianza no fue significativo
(1C=0.36-2.59), al igual que en nuestro estudio de factores asociados a farmacorresistencia a
medicamentos antifimicos en donde la variable sexo en el valor de OR crudo representd un
factor protector para el sexo femenino (OR=0.765) y el intervalo de confianza si mostrd
significancia estadistica (1C=0.672-0.870).

Con respecto a la variable antecedente o privado de libertad en nuestro estudio de
factores asociados a farmacorresistencia a medicamentos antifimicos represento un factor de
riesgo, debido, a que el OR fue mayor que uno (OR=1.579) y el intervalo de confianza mostro
significancia estadistica (1.295-1.926), lo que es similar a lo encontrado en el estudio de Avalos
Rodriguez et al., en el cual el valor de OR crudo (OR=1.29) representd un factor de riesgo
aungue el intervalo de confianza no mostro significancia estadistica (1C=0.17-9.80).

Y la variable contacto con caso de tuberculosis, representd un factor de riesgo, debido,
a que el OR es mayor que uno (OR=1.619), asi mismo, el intervalo de confianza mostré
significancia estadistica (1.340-1.956), nuestros hallazgos son similares a los reportados por
Chen V. et al., donde el contacto con caso de tuberculosis representd un factor de riesgo
(OR=2.119) y su intervalo de confianza present6 significancia estadistica (IC=1.004 — 4.472).
Asi mismo, en el estudio de Pérez Navarro et al., el contacto con caso de tuberculosis resulto ser
un factor de riesgo (OR=1.1), sin embargo, el intervalo de confianza no present6 significancia

estadistica (1C=0.5-2.4).
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Se utilizé el programa SPSS version 22 para obtener el modelo de regresion logistica
como técnica de analisis multivariado, se consideraron factores de riesgo definitivos cuando el
OR aport6 valores mayores que uno (1) y el intervalo de confianza (IC) no incluia el uno ().
Por otra parte, se consideraron factores protectores cuando el OR aportd valores menores que
uno (1) y el IC no incluia el uno (1). El andlisis de regresion logistica de nuestro estudio mostréd
un ajuste adecuado con una capacidad predictiva del 33.2 %. El resultado de la prueba de
Hosmer-Lemeshow indic6 que este modelo presenta un buen ajuste (p=0.952).

La variable edad represent6 un factor protector (OR=0.546) en el modelo de regresion
logistica con respecto a la farmacorresistencia para las edades mayores a 39 afios, debido a que
el OR ajustado fue menor que uno, sin embargo, el intervalo de confianza (1C=0.166-1.801), no
mostrd significancia estadistica. Los resultados son similares a los reportados en el estudio de
Avalos Rodriguez et al., en donde la edad de igual forma representd un factor protector
(OR=0.94), debido a que el OR ajustado fue menor que uno, con la diferencia de que el intervalo
de confianza (1C=0.90-0.99) en este estudio si fue significativo.

La variable sexo fue un factor protector para el femenino (OR=0.459) en el modelo de
regresion logistica con respecto a la farmacorresistencia, debido a que el OR ajustado fue menor
que uno, pero el intervalo de confianza (1C=0.044-4.830) no mostro significancia estadistica.
Los resultados difieren a los reportados en el estudio de Farias Curtidor et al., en donde el sexo
constituyo un factor de riesgo (OR=4.47), debido a que el OR ajustado fue mayor que uno,
ademas el intervalo de confianza (1C=1.01-19.75) present6 significancia estadistica.

En el modelo de regresion logistica la variable privado de libertad no representé un factor
de riesgo con respecto a la farmacorresistencia, porque su OR ajustado (OR=0.959) fue menor
que uno Yy de igual forma su intervalo de confianza (1C=0.153-5.988) no mostro significancia

estadistica; esta variable no fue reportada en los estudios consultados, sin embargo en el estudio
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de Blanquer et al., se reporta que la convivencia en grupo representa un factor de riesgo
(OR=2.72) porque el OR ajustado es mayor que uno Yy el intervalo de confianza (1C=1.05-7.07)
mostro significancia estadistica. La convivencia en grupo en nuestra investigacion se relaciona
con la condicién de vida en la que se encuentran los privados de libertad.

El contacto con caso de tuberculosis represent6 un factor de riesgo (OR=15.531) en el
modelo de regresion logistica con respecto a la farmacorresistencia, ya que, el valor de OR fue
mayor de uno y su intervalo de confianza fue significativo (IC=1.764-136.714), lo que es
concordante con los resultados encontrados en el estudio de Avalos Rodriguez et al., en el cual,
el contacto con caso de tuberculosis representd un factor de riesgo (OR=14.56) y su intervalo
de confianza fue significativo (1C=1.52-139.54).

Se encontraron en la investigacion algunas limitantes como, diferentes aspectos que
fueron denotados en los expedientes clinicos; ocho expedientes no encontrados, ocho con
informacion incompleta, tres expedientes con pacientes que en el 2019 eran menores de edad,
tres expedientes que reflejaron mas de un ingreso del paciente reportandose cada uno de forma
independiente, dos expedientes de pacientes que exigieron el alta médica antes de que se les
realizaran los exdmenes correspondientes, un expediente de un paciente con diagndstico de
enfermedad por Micobacterium no tuberculoso, un expediente fue digitado dos veces en el

sistema y finalmente el codigo de un expediente fue depurado.
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7 CAPITULO VII: CONCUSIONES Y RECOMENDACIONES

CONCLUSIONES

. De las caracteristicas sociodemogréficas la edad en el rango de 29 a 39 afios present6 la

mayor frecuencia de farmacorresistencia; en lo que respecta al sexo predominé el

masculino.

. La TB Pulmonar es la que predominé en los pacientes del estudio con un 72.3 % y en los

pacientes farmacorresistentes se presentd en el 100%. La tuberculosis pulmonar es un

factor de riesgo para el desarrollo de tuberculosis farmacorresistente.

. De la totalidad de los pacientes del estudio solo 32 resultaron farmacorresistentes, el

patrén de resistencia que predomino fue la monorresistencia con el 96.88%, seguido de la
multidrogorresistencia con un 3.12%.

Los factores de riesgo asociados con el desarrollo de resistencia a los medicamentos
antifimicos en pacientes con tuberculosis farmacorresistente encontrados mediante la
prueba de ji-cuadrado fueron edad, sexo, Diabetes mellitus, antecedentes o privado de

libertad, tipo clinico de tuberculosis y contacto con caso de tuberculosis.

. El'tamafo del efecto y la asociacion entre la resistencia a los farmacos antifimicos resulto

moderado para las variables edad, sexo, indice de masa corporal, padecimiento de
Diabetes mellitus, antecedentes o privado de libertad, tipo clinico de tuberculosis y

contacto con caso de tuberculosis.

. En el analisis bivariado los factores protectores son la edad mayor a 39 afios y el sexo

femenino y los factores de riesgo son los antecedentes o privado de libertad y el contacto

con caso de tuberculosis.
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7. Laedad y el sexo representaron un factor protector tanto en el analisis bivariado como en
el modelo de regresion logistica, por otra parte, el antecedente o privado de libertad fue
un factor de riesgo en el analisis bivariado mientras que en el modelo de regresion logistica
resulto ser un factor protector, por Gltimo, la variable contacto con caso de tuberculosis se
mantuvo como factor de riesgo tanto en el analisis bivariado como en el modelo de

regresion logistica.
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7.2 RECOMENDACIONES
1. Al Ministerio de Salud

A través del Programa Nacional de Tuberculosis y Enfermedades Respiratorias

1.1. Continuar con la ejecucion de las politicas de salud dirigidas a la prevencion,
deteccion y control de la Tuberculosis farmacorresistente en la poblacion
vulnerable.

1.2.  Coordinar con organismos nacionales el trabajo compartido y los apoyos necesarios
para desarrollar las actividades de deteccion y control de la farmacorresistencia.

2. Al Hospital Nacional General de Neumologia y Medicina Familiar “Dr. José Antonio

Saldaifia”

2.1 Coordinacion interinstitucional en el seguimiento de la referencia y
contrarreferencia de pacientes con tratamiento acortado estrictamente
supervisado.

2.2 Realizar estudios costo efectivos de utilizacion de farmacos en los pacientes con
tuberculosis con sospecha de farmacorresistencia.

3. Al Servicio de Tuberculosis

3.1. Ejecutar las acciones establecidas por el Ministerio de Salud, dirigidas a la

prevencidn, deteccion, control y tratamiento de la tuberculosis farmacorresistente.
4. A la Direccion General de Centros Penales

4.1. Cumplir las politicas, normas y lineamientos establecidas por el Ministerio de Salud,
referente a la prevencién, deteccion, control y tratamiento de la tuberculosis y
tuberculosis farmacorresistente en el personal que labora dentro de los centros

penales.
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4.2. Coordinar con las instituciones locales de salud el abastecimiento de medicamento,
para el manejo de los privados de libertad con tuberculosis farmacorresistente y
enfermedad tuberculosa.

4.3. Realizar deteccion precoz, control de contactos y tratamiento oportuno de las

poblaciones concentradas en centros penales.
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8 TERMINOLOGIA DE LA INVESTIGACION

Resistencia natural: existe en toda poblacion bacilar numerosa y podria darse una
mutacion en forma esponténea.

Resistencia primaria: cuando el paciente tiene TB resistente y no ha recibido ningin
tratamiento antituberculoso previo, por haber sido contagiado por una persona con resistencia
adquirida.

Resistencia secundaria: cuando la persona tiene TB resistente y hay constancia de por
lo menos un tratamiento antituberculoso previo, de mas de un mes de duracion, generalmente
mal tratados.

Tuberculosis: es una enfermedad infecciosa que suele afectar a los pulmones y es
causada por una bacteria el Mycobacterium tuberculosis o Bacilo de Koch.

Tuberculosis monorresistente: es la resistencia de M. tuberculosis a una sola droga
antituberculosa.

Tuberculosis polifarmacorresistente: es la resistencia de M. tuberculosis a mas de una
droga antituberculosa que incluya la isoniacida o rifampicina, pero nunca juntas.

Tuberculosis multidrogorresistente 0 TB-MDR: es la resistencia de M. tuberculosis
al menos a isoniacida y rifampicina en forma simultanea.

Tuberculosis extensamente drogorresistente o TB-XDR: es definida como la
resistencia de M. tuberculosis a isoniacida, rifampicina, a cualquier fluoroguinolona y al menos
a uno de los inyectables de segunda linea: kanamicina, amikacina, o polipéptidos como la
capreomicina.

Tuberculosos totalmente drogorresistente o TB-TDR: es la resistencia de M.

tuberculosis a todas las drogas.
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Lista de chequeo de recoleccién de datos

Facultad de Medicina
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Universidad de El Salvador
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Factores asociados a resistencia a medicamentos antifimicos en pacientes con tuberculosis
farmacorresistente del Hospital Nacional General de Neumologia y Medicina Familiar “Dr. José
Antonio Saldafia”, San Salvador, afio 2019.

Caracteristicas sociodemograficas de los pacientes con tuberculosis farmacorresistente

del Hospital Saldafia, afio 2019.

VARIABLE

RESPUESTA

Caodigo asignado al paciente

Referido

Si
No
Establecimiento de salud que
lo refiere:

Numero de afios del paciente

Escriba la edad:

Sexo del paciente

Masculino [_]
Femenino [ ]

Estado familiar indicado por el paciente

Soltero (a)
Casado (a) L
Union libre

Viudo (a) ]
Divorciado (a) [_]

Residencia indicada por el paciente

Rural L]
Urbana |:|

Municipio indicado en el expediente clinico del paciente

Municipio donde reside:
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VARIABLE

RESPUESTA

Ocupacion indicada por el paciente

Profesional

0

Ama de casa
Oficios domésticos [__]
Albafiil

Empleado Profesor
Obrero

Agricultor

00000

Otros

Si es Otros, especificar cual:

Factores de riesgos asociados con el desarrollo de

resistencia a los medicamentos

antifimicos en pacientes con tuberculosis farmacorresistente en el Hospital.

VARIABLE RESPUESTA
Tipo A
. . Tipo B
Grupo sanguineo del paciente Tipo AB
Tipo O
Peso (KQ):
Peso, altura e indice de masa corporal del paciente m}ga (mts):
. L . . No
Presenta hipertension arterial el paciente Si
. . No
Presenta diabetes el paciente Si

Valor de hemoglobina del paciente, en su ultimo ingreso

Valor de hemoglobina en g/dL:

Presenta anemia el paciente gio
. .\ No
El paciente es VIH positivo Si

Valor de creatinina del paciente

Valor en mg/dL:

) L ) Valor en U/L:
Valor de transaminasa piruvica del paciente, en su
altimo ingreso
El paciente esta privado de libertad, o tiene No
antecedentes. Si




VARIABLE

RESPUESTA

NUmero de hospitalizaciones del paciente en el 2019

Numero de hospitalizaciones:

Tiempo de hospitalizacion del Gltimo ingreso. Nimero de  dias totales:
. . No
¢Consume alcohol el paciente? Si
. No
¢Consume drogas el paciente? Si
¢Consume tabaco el paciente? No
Si

Persona responsable del paciente

Indicar quien es el responsable:

¢Es indigente el paciente? gio
Pulmonar
Extrapulmonar
Meningea
¢Qué tipo clinico de tuberculosis presenta el paciente? | Otra ‘
Si es otra, indique cual:
Nuevo
Abandono recuperado Ll

¢Qué tipo de paciente es?

Recaida
Fracaso cat I.
Fracaso cat Il

¢El paciente ha tenido contacto con pacientes con TB? | No
Si
| vact . _ No ||
¢El paciente es farmacorresistente? Si |:|
No |

¢El paciente es monorresistente?

Si|:|

¢A cual antibidtico es monorresistente especificamente?

Medicamento:

¢El paciente es polifarmacorresistente?

No ||
Si D

¢A cuales antibioticos es polifarmacoresistente
especificamente?

Medicamentos:

¢El paciente es multidrogorresistente?

No [
si []
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VARIABLE

RESPUESTA

¢A cuales antibioticos es multidrogorresistente
especificamente?

Medicamentos:

¢El paciente es extensamente drogorresistente o TB-
XDR?

No L1
Si |:|

¢A  cudles antibidticos es  extensamente

drogorresistente especificamente?

Medicamentos:

¢El paciente es totalmente drogorresistente o TB-
TDR?

No
Si

¢A cuales antibidticos es totalmente drogorresistente
especificamente?

Medicamentos:

Qué tipo de tratamiento recibe el paciente

Antibioticos individuales|:|

Antibibticos combinados|:I

El paciente ha recibido tratamientos previos para
tratarse de TB

Ninguno
Uno
Dos
Tres
Mas

11

Resultado del examen radiolégico de Torax

Normal ]
1]

Sospecha de TB

Resultado de la baciloscopia del esputo del paciente.

No
Si

Resultado del cultivd de esputo al realizar el

Indicar el/los medicamento (0s)
al/los que es resistente el

\ ‘ \ paciente en el cultivo:

diagnostico del paciente

No resistente ]
Resultado de la prueba GeneXpert del paciente

Resistente 1]

Curacion

Abandono L
Causa por la que finaliza el tratamiento el paciente | Muerte por TB

Muerte por otra causa
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Anexo 2

Programa estadistico IBM SPSS® version 22 utilizado

Programa estadistico IBM SPSS®: EI SPSS (Statistical Package for the Social Sciences
Statistics) es una potente herramienta de tratamiento de datos y analisis estadistico (Herreras,
2005).

En esta investigacion serd utilizado para realizar el procesamiento estadistico de los

datos recolectados a través de la Lista de chequeo de la investigacion.
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Resumen de resultados de variables a las que se les aplico el ji-cuadrado y la prueba del tamafio del

p: prueba exacta de Fisher

efecto

X?: tamafio del efecto o \V de Cramer

o . p X? Grado de
N Variable asociacion
1 Edad 0.003 0.249 Moderada
2 Sexo 0.009 0.216 Moderada
3 Estado familiar 0.404 0.086 Débil
4 Tipo de residencia 0.496 0.063 Débil
5 Ocupacion 0.584 0.062 Débil
6 Indice de Masa 0.134 0.170 Moderada
Corporal
7 P_ademml_epto de _ 0.071 0.166 Débil
hipertension arterial
Padecimiento de Moderada
8 Diabetes Mellitus 0.008 0.218
9 Padec_lmlento de 0.321 0.106 Débil
anemia
10 Diagndstico de VIH 0.481 0.069 Débil
positivo
11 | Valor de creatinina 0.121 0.141 Debil
Valor de Débil
12 Transaminasa 0.540 0.056
Glutamica Pirtivica
Antecedentes o < 0.001 0.419 Moderada
13 . .
privado de libertad
14 | Consumo de alcohol 0.106 0.158 Debil
15 Consumo de drogas 0.397 0.080 Debil
16 Consumo de tabaco 0.667 0.037 Debil
17 Tipo clinico de 0.008 0.217 Moderada
tuberculosis
18 Tipo de paciente 0.265 0.110 Débil
reportado en PCT-7
Contacto con caso < 0.001 0.448 Moderada
19 B
op | Tratamientos previos 0.383 0.081 Débil
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Resumen de variables que presentaron significancia estadistica en la prueba de ji-

cuadrado
Variable P
Edad 0.003
Sexo 0.009
Padecimiento de Diabetes Mellitus 0.008
Antecedentes o privado de libertad <0.001
Tipo clinico de tuberculosis 0.008
Contacto con caso TB <0.001
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Resumen de regimenes terapéuticos recomendados en El Salvador

Fase de tratamiento
Régimen de . L .
tratamiento Paciente con diagnostico de tuberculosis Primera Fase de
Fase continuacion
Casos nuevos de TB pulmonar o extrapulmonar,
Nuevos Sensibles | incluye casos con coinfeccion TB/VIH y privados de 2HRZE6 4H6R6
libertad.
Retratamientos Caso TB pulmonar o extrapulmonar, que recibio 2HRZE6 5H6R6G
sensibles tratamiento previo.
Paciente menor de diez afios con tuberculosis
pulmonar clinicamente diagnosticada, tuberculosis
ganglionar intratoracica, linfadenitis tuberculosa
periférica. 2HRZE6 4H3R3
Paciente menor de diez afios con tuberculosis
pulmonar o extrapulmonar y con VIH.
Enfermedad pulmonar extendida (miliar), TB
Nifiez pulmonar con bacteriologia positiva, las formas mas
graves de TB extrapulmonar (excepto meningitis
tuberculosa y TB osteoarticular). 2HRZEG 4H3R3
Paciente con tuberculosis pulmonar bacteriologia
negativa con extensas lesiones del parénquima, todas
las formas de TB extrapulmonar.
Meningitis tuberculosa y TB osteoarticular. 2HRZEG6 10H3R3
Casos de TB-RR o TB-MDR confirmado o altamente | Esquema estandarizado o
Casos resistentes | presuntivo con o sin VIH, incluye TB resistente en la | regimenes individualizados
nifiez y otros grupos vulnerables. para esta categoria.

Fuente: retomado del documento “Lineamientos técnicos para la prevencion y control de la tuberculosis de El Salvador” (Ministerio de Salud de EI Salvador,

2020)
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Medicamentos antituberculosos individuales de la primera linea para casos sensibles

Dosis recomendada
Medicamento _ Primera fase _ _ Fase de contmugmor} _
S : Dosis y rango Dosis Dosis y rango | Dosis maxima
individualizado " oo
(mg/kg/peso) maxima (mg/kg/peso) diaria (mg)

Isoniacida (H) 100mg o ) B
300 mg 5(4-6) 400 10 (8 -12) 900
Rifampicina (R) 300 mg 10 (8 -12) 600 10 (10 -12) 600
Pirazinamida (Z) 500 mg 25 (20 — 30) 2000 mg 35 (30 —40) 2500 mg
Etambutol (E) 400 mg 15 (15 -25) 1600 mg 30 (25 - 35) 200 mg

de El Salvador, 2020)

Fuente: retomado del documento “Lineamientos técnicos para la prevencion y control de la tuberculosis de El Salvador” (Ministerio de Salud

Medicamentos combinados de dosis fija, primera linea (casos sensibles)

Casos Nuevos

Combinado 4 drogas

Combinado 2 drogas

Isoniacida 75mg + Rifampicina 150mg +
Pirazinamida 400mg + Etambutol 275mg
(NUmero de tabletas segin rango de peso)

Isoniacida 75mg + Rifampicina 150mg *

(Uso diario)

Isoniacida 150mg + Rifampicina 150mg
(3 veces por semana)
(NUmero de tabletas seglin rango de peso)

3039 Kg

40-54 Kg

55-74 Kg

> 71 Kg

3039 Kg

40-54 Kg

55-75 Kg

> 71 Kg

2

3

4

5

2

3

4

5

Retratamientos

Primera fase: 4 meses de combinado 4 drogas
Isoniacida 75mg + Rifampicina 150mg +
Pirazinamida 400mg + Etambutol 275mg

Fase de continuacion
5 meses de combinado de dos drogas

30-39 Kg

40-54 Kg

55-76  Kg

> 71 Kg

30-39 Kg

40-54 Kg

55-77 Kg

> 71 Kg

2

3

4

5

2

3

4

5

de El Salvador, 2020)

Fuente: retomado del documento “Lineamientos técnicos para la prevencion y control de la tuberculosis de El Salvador” (Ministerio de Salud
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Agrupacion de medicamentos recomendados para uso en regimenes largos de TB-MDR en EI Salvador

Grupo Medicamento Abreviatura
Levofloxacina o Lfx
Grupo A Moxifloxacina Mfx
Incluye los tres medicamentos a menos que no —
se puedan usar. Bedaguilina Bdg
Linezolid Lzd
Grupo B Clofazimine Cfz
Agregar ambos medicamentos (a menos que | Cycloserine o Cs
no se puedan usar). -
Tirizidona Trd
Etambutol E
Delamanid DIim
Grupo C Pirazinamida 4
Agregar para completar el régimen y cuando | Imipenem-cilastatina o Ipm-Cln
no se puedan usar medicamentos de los grupos
Ay B. Meropenen Mpm
Amikacina Am
(o Streptomicina) (S)
Etionamida o Eto
Propionamida Pto
P-acido aminosalicilico PAS

Fuente: retomado del documento “Lineamientos técnicos para la prevencion y control de la tuberculosis de El Salvador” (Ministerio de Salud

de El Salvador, 2020)
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Tratamiento empirico. En los nifios catalogados
como casos de tuberculosis y que son contacto de un
caso de tuberculosis resistente, se utiliza tratamiento
empirico: basado en el tratamiento del caso indice
que lo contagio

Igual esquema que el caso indice

Tratamiento individualizado. Depende del historial
de tratamiento antituberculoso previo y el patrén de
resistencia reportado por el laboratorio en la prueba
de sensibilidad del paciente. Es mas costoso de
implementar. Incluye el tratamiento para las
monorresistencias.

Varia segun el perfil de resistencia y de las
reacciones adversas a los medicamentos antifimicos

Tratamiento largo oral con Bedaquilina. Tiene una
duracién de 18 meses compuesto con Bedaquilina los
primeros 6 meses Y el resto de farmacos durante los
18 meses

18 Bdq (6 m)-Lfx/Mtx-Lzd+Cfz

Tratamiento oral acortado con Bedaquilina. Se
administra por 9 a 12 meses y se sustituye el
inyectable de la primera fase por Bedaquilina la cual
se administra s6lo durante los primeros 6 meses, la
Propionamida puede sustituir a la Etionamida y la
Moxifloxacina puede sustituir a la Levofloxacina

4-6 Bdq(6 m)-Mfx-Cfz-Z-E-H-Eto/5 Mfx-Cfz-Z-E

Tratamiento acortado para TB-MDR y TB-RR con
resistencia a quinolonas. Este esquema solo se
recomienda bajo condiciones de investigacion
operacional de programa para el tratamiento de la TB
XDR y la TB MDR sin respuesta a los otros
esguemas.

6-9 Bdg-Pa-Lzd

Tratamiento para casos de TB resistentes a
Isoniacida. Este régimen de tratamiento se debe
administrar durante 6 meses y esta compuesto por
Rifampicina, Etambutol, Pirazinamida vy
Levofloxacina

6 REZ-Lfx

Fuente: retomado del documento “Lineamientos técnicos para la prevencion y control de la tuberculosis de El Salvador” (Ministerio de Salud

de El Salvador, 2020)



