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. RESUMEN

Desde principios del siglo 20, se ha observado la asociacion entre la Diabetes mellitus
y la tuberculosis, en la actualidad, la tuberculosis sigue siendo una fuente importante
de morbilidad y mortalidad a nivel mundial. Se estima que una tercera parte de la
poblacion mundial se encuentra infectada por Mycobacterium tuberculosis y es
responsable de la muerte de 3 millones de personas anualmente.™?

La diabetes mellitus es un factor predisponente importante para la tuberculosis.
Estudios recientes han demostrado que 10-30% de los pacientes con tuberculosis
tienen diabetes y que los diabéticos tienen 5-10% mas de riesgo de padecer
tuberculosis pulmonar (TBP) comparados con la Tuberculosis extrapulmonar (TBEX).?
La HbAlc es ampliamente aceptada y usada como marcador para evaluar la
hiperglicemia cronica, ya que refleja es estado de la glicemia 3 meses previos a la
toma de la muestra.*

La TB en adultos diabéticos esta asociada con un pobre control glucémico (HbAlc
>6.5), mayor morbi-mortalidad y con un curso mas destructivo de la enfermedad ya que
la DM se asocia con una respuesta poco favorable al tratamiento antituberculoso,
ademas de disminuir la eficacia de la respuesta del sistema inmunolégico contra el M.
tuberculosis. Muy pocos estudios han evaluado la hemoglobina glicada en pacientes
con TBP y TBEx y menos aun han comparado sus niveles, razén por la que se
pretende realizar el presente estudio.™>%’

OBJETIVO: Comparar los niveles de hemoglobina glicada de pacientes con
diagnéstico reciente de TBP con los de TBEX en la delegacion Aguascalientes.
MATERIAL Y METODOS: Se us0 estadistica descriptiva con promedio y desviacion
estandar en caso de variables continuas de distribucion normal. En caso de distribucion
no normal se usaron mediana y limites. Para la estadistica inferencial se hicieron las
comparaciones entre las variables categoéricas y fueron evaluadas mediante la chi
cuadrada.

RESULTADOS: el porcentaje de Hb Alc fue similar en los pacientes con TBP y TBEx
(6.6+2.1% vs 5.7+1%, respectivamente, p=0.17), al comparar el porcentaje de Hb Alc
entre pacientes con TBP y DM 7.8+2.4 y aquellos sin DM 5.3+0.4 encontramos una
p=0.01; en los pacientes con TBEX y DM vs TBEx sin DM (7.3+x0.8 vs 5.3%+0.5) la

diferencia también fue estadisticamente significativa p=0.00017.



CONCLUSIONES: La hemoglobina glicada en pacientes con tuberculosis pulmonar es
similar a la de los pacientes con tuberculosis extrapulmonar, sin embargo el porcentaje
de Hb Alc en los pacientes diabéticos y no diabéticos para ambas formas de TB
mostro diferencia estadistica significativa con p<0.05.

PALABRAS CLAVE: Hemoglobina glicada, tuberculosis pulmonar, tuberculosis

extrapulmonar.



IIl. ABSTRACT

Levels of glycated hemoglobin in patients with newly diagnosed
pulmonary tuberculosis compared with extrapulmonary tuberculosis

in Aguascalientes Delegation.

Since the early 20th century, there has been the association between Diabetes mellitus
and tuberculosis today, tuberculosis remains a major source of morbidity and mortality
worldwide. One third of the world's population is infected with Mycobacterium
tuberculosis and is responsible for the deaths of 3 million people each year."?

Diabetes mellitus is a major predisposing factor for tuberculosis. Recent studies have
shown that 10-30% of TB patients have diabetes and that, have more than 5-10% risk
of pulmonary tuberculosis (TBP) compared with TB extrapulmonar (TBEXx).?

HbALlc is widely accepted and used as a marker to assess chronic hyperglycemia, as is
reflected glycemic status 3 months before making the sample.”

TB in adults with diabetes is associated with poor glycemic control (HbAlc> 6.5),
increased morbidity and mortality and a more destructive course of the disease, thus is
associated with an unfavorable response to TB treatment and decreasing the
effectiveness of the immune response against M. tuberculosis. Very few studies have
evaluated the glycated hemoglobin in patients with TBP and TBEx and even fewer have

compared their levels, and therefore to be carried out this study.™*®’

AIM: To compare glycated hemoglobin levels of patients with newly diagnosed TBP vs

TBEX in Aguascalientes Delegation.

MATERIAL AND METHODS: We used descriptive statistics with mean and standard
deviation if normally distributed continuous variables. In case of non-normal distribution
were used medium and limits. For inferential statistical comparisons were made

between categorical variables were evaluated by chi square.

RESULTS: The percentage of Hb Alc was similar in patients with TBP and TBEX
(6.6+2.1% vs 5.7+1%, respectively, p=0.17); when comparing the percentage of



patients with HbAlc between TBP and DM (7.8 £ 2.4) and those without DM 85.3 + 0.4)
found a p = 0.01; in patients with TBEx and DM vs TBEX without DM (7.3 £+ 0.8 v§ 5.3
0.5) the difference was also statistically significant p = 0.00017.

CONCLUSIONS: The glycated hemoglobin in patients with pulmonary tuberculosis is
similar to that of patients with EXTB, however the percentage of HbAlc in diabetic and
non diabetic patients for both forms of TB showed a statistically significant difference
with p<0.05.

Key words: glycated hemoglobin, pulmonary tuberculosis, extrapulmonary tuberculosis



lIl. INTRODUCCION

La tuberculosis continda siendo la principal causa de muerte entre las enfermedades
bacterianas alrededor del mundo. En el afio 2009 mas de 9 millones de casos nuevos
fueron diagnosticados y 1.7 millones de personas murieron a causa de la enfermedad.*
Se ha establecido una correlacion negativa entre los niveles de hemoglobina glicada vy
de IFN-gamma y una disminucion en la actividad quimiotactica de los neutrdfilos por lo
gue se reduce la actividad bactericida de los leucocitos especialmente en aquellos

pacientes con niveles altos de HbAlc.?

En los pacientes diabéticos cuando la glucosa en el plasma esta constantemente
elevada, hay un incremento en la glicaciéon enzimatica de la hemoglobina y esta
alteracion refleja la historia de la glucosa plasmatica de 2 a 3 meses previos ya que los
eritrocitos tienen una vida media de 120 dias, considerando niveles normales de

hemoglobina glicada aquellos menores a 6.5%.%*°

A pesar de la publicacion de varios estudios sobre factores de riesgo para TBP
comparados con la TBEX, pocos han analizado la asociacion que podrian tener en
cada una de las formas de TB y que quiza podrian alterar la proporcién entre cada una

de ellas.®

Por lo anterior, en este estudio realizaremos la mediciéon y comparacién de la HbAlc en

los pacientes con reciente diagnostico de TBP y TBEX.



IV. CAPITULOS

1. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Aguascalientes cuenta con una poblacion total de 1’184,966 habitantes, de los cuales
576,638 viven en el Estado, el 48% son hombres y el 52% son mujeres. De esta
poblacion, el 32% tiene menos de 15 afios, el 63% son de 15 a 64 afios y solo el 5% de
habitantes con mas de 65 afios.*®

En cuanto a los indicadores socioeconémicos, el grado promedio de escolaridad para
la poblacién del Estado es de 9.2 (preparatoria incompleta) ya que aproximadamente el
95% de la poblacién de 6 a 14 afios acude a la escuela, contando con un 5% de
analfabetismo en mayores de 15 afios.™

Mas del 97% de la poblacién cuenta con alcantarillado y agua potable intradomiciliaria,
ademas de luz eléctrica. La poblacion econémicamente activa es del 36%
aproximadamente, trabajando en la industria manufacturera y la comercial, que son las
dos principales actividades econdmicas. El 93% de la poblacién es de religion

catélica.r®

La tuberculosis (TB) es un problema de salud mundial, se estima que una tercera parte
de la poblacién se encuentra infectada con Mycobacterium tuberculosis.>® Desde 1985
se ha visto una disminucién en los casos de TB sobre todo en paises industrializados,
sin embargo, ha habido un incremento en los casos de tuberculosis extrapulmonar
(TBEX); atribuyéndose entre otras causas a la existencia de enfermedades asociadas

en el paciente principalmente la Diabetes mellitus y el VIH.>*

Desde principios del siglo 20, se ha observado la asociacion entre la Diabetes mellitus
y la tuberculosis, encontrando controversia sobre la direccionalidad de esta asociacion
ya que mientras algunos investigadores sugieren que ésta refleja el efecto de la
diabetes sobre la tuberculosis, otros han observado que la tuberculosis induce

hiperglicemia temporal.*®



La diabetes mellitus es un factor predisponente importante para la tuberculosis.
Estudios recientes han demostrado que 10-30% de los pacientes con tuberculosis
tienen diabetes y que los diabéticos tienen 5-10% mas de riesgo de padecer
tuberculosis pulmonar.® Ademas, en pacientes mayores de 35 afios se eleva 5 veces
el riesgo. Existe una gran preocupacion acerca de estas dos enfermedades sobre todo
en paises de bajos recursos como la India y China, que estan experimentando un
rapido incremento en la prevalencia de diabetes y una carga muy importante de

tuberculosis en el mundo.®

En México, la diabetes y la TB son un gran problema de salud publica, notando un
incremento del 2% en los casos de diabetes de 1993 al afio 2000; ademas de una tasa
estimada de TB de 50 casos por 100,000 habitantes. Se ha observado al igual que en
otros paises que la incidencia de tuberculosis es significativamente mas alta entre
individuos diabéticos que en no diabéticos (209.5 vs 30.7 por 100,000 habitantes p
menor 0.0001).*? Segiin la OMS, al menos el 2.8% de la poblacién mundial padecian
diabetes, esta incidencia esta incrementando rapidamente y se estima que para el
2030 el niumero de personas se duplicara, por lo que se espera que también aumente
la incidencia de TB.®

En los pacientes diabéticos cuando la glucosa en el plasma esta constantemente
elevada, hay un incremento en la glicacion enzimética de la hemoglobina y esta
alteracion refleja la historia de la glucosa plasmatica de 2 a 3 meses previos ya que los
eritrocitos tienen una vida media de 120 dias, considerando niveles normales de

hemoglobina glicada aquellos menores a 6.5%.%*°

Se ha establecido una correlacion negativa entre los niveles de hemoglobina glicada y
de IFN-gamma, ademas los altos niveles de insulina en pacientes diabéticos han
demostrado que disminuyen la inmunidad Thl y la proporcién de células Thl o Th2 e
INF-gamma y que los neutrofilos tienen una disminucion en su actividad quimiotactica
por lo que se reduce la actividad bactericida de los leucocitos especialmente en
aquellos pacientes con niveles altos de HbAlc.® Ademas, se ha demostrado que en
pacientes con diabetes asociada a TB el incremento en la expresion de los receptores

CD64 y CD206 es menor en comparacion con los pacientes con TB sin diabetes (DM).
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El RAGE (Receptor del producto final de la glucosilacion) se encuentra incrementado
en pacientes con DM 2 observando una menor expresion en pacientes con TB y menor

aun en pacientes con TB'y DM.°

De esta manera podemos observar que ademdas de la virulencia propia del bacilo
tuberculoso, la respuesta inmune del huésped juega un rol muy importante en la
presentacién clinica y en los dltimos resultados de la respuesta de las personas

expuestas a este patogeno.’®

En el 2004 en Orizaba Veracruz, México, se observdé que la diabetes podia
incrementar la tasa de TB, encontrando un riesgo atribuible del 25%." y que los
hispanos, especialmente los mexicanos tienen tasas mas altas de ambas
enfermedades en comparacién con los blancos no hispanos.’* Un afio mas tarde,
datos del Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias (INER) reportan que el

43.7% de los pacientes hospitalizados por TB padecian diabetes.*

Para el afio 2007, la incidencia global de tuberculosis fue de 10.5 casos por 100,000
habitantes en el sur de Texas y de 38 por 100.000hab en el noreste de México."

Actualmente los paises que ocupan los primeros lugares con alta prevalencia de
ambas enfermedades son Bangladesh, Brasil, China, India, Indonesia, Pakistan y la

Federaciéon Rusa.!

En Nepal en el 2008 Chandrashekhar y cols. encuentran que los pacientes con TBP
tienen una proporcion significativamente mas alta de diabetes que aquellos con TBEX;
sin embargo no midieron los niveles de HbAlc ni de glucemia, sino que sélo tomaron
en cuenta el registro del antecedente de la diabetes mellitus en el expediente clinico.®
De la misma manera fue tomado este dato por J. N. Lin y cols. en Taiwan en el 2009,

encontrando resultados similares.®

En Espafia en el 2011, se reporta que el porcentaje de pacientes con DM y TBEx
incrementa progresivamente con la edad, alcanzando hasta el 13.3% en pacientes

mayores de 52 afios.*
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En el noreste de México y sur de Texas en el 2011, mas de dos terceras partes de los
pacientes con diabetes tuvieron hiperglicemia crénica determinada mediante la HbAlc,
detectando que la prevalencia de diabetes entre los pacientes con Tb fue de las mas

altas del mundo: 39% en Texas y 36% en México.""*

En la Constitucion Politica de los Estados Unidos Mexicanos se encuentra establecido
el derecho universal a la proteccion de la salud. En la Nueva Ley del IMSS: Articulo 2
se menciona que la seguridad social tiene por finalidad garantizar el derecho a la salud,
la asistencia médica, la proteccion de los medios de subsistencia y los servicios

sociales necesarios para el bienestar individual y colectivo.®

El Sistema de Salud en el Estado de Aguascalientes, esta constituido por el sector
privado y por un sector publico que integra dos tipos de instituciones con una inversion

del 20.9% del gasto publico total en Salud.™

e Las de seguridad social, que prestan servicios a sus derechohabientes, entre
las cuales se encuentra el IMSS que asegura al 44.8% de la poblacién (530,445
habitantes).

e EI Instituto de Servicios de Salud del Estado de Aguascalientes, se
responsabiliza en forma directa de la atencién integral a la poblacién abierta
gue no pertenece a ningun régimen de seguridad, contando con una cobertura

potencial para atencién a 408,000 habitantes.

Dentro de las Guias que integran el Catalogo Maestro de Guias de Practica Clinica, el
cual se instrumentara a partir del Programa de Accién Especifico de Guias de Practica
Clinica, de acuerdo con las estrategias y lineas de accién que considera el Programa
Sectorial de Salud 2007-2012, encontramos: GPC Diagndéstico y tratamiento de casos

nuevos de tuberculosis pulmonar 2008*°

Norma Oficial Mexicana NOM-166-SSA1-1997 para la organizacién y funcionamiento

de los laboratorios clinicos.?
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Norma Oficial Mexicana NOM-006-SSA2-1993, para la prevencion y control de la

tuberculosis en la atencion primaria a la salud.?*

Norma Oficial Mexicana NOM 017-SSA2-1994 para la vigilancia epidemioldgica.?
Norma Oficial Mexicana NOM 023-SSA2-1994 para el Control, Eliminacién y
Erradicacion de las enfermedades evitables por vacunacion.?

Norma Oficial Mexicana NOM-015-SSA2-1994 Para la prevencion, tratamiento y

control de la diabetes.?*

Programa de Accién Especifico 2007-2012 Tuberculosis de la Secretaria de Salud.?
Méas de 36 millones de pacientes han sido tratados con éxito por medio de las
estrategias implementadas por la OMS desde 1995; sin embargo, a pesar de que se ha
predicho una disminucién en la incidencia de tuberculosis, el nimero de casos nuevos
continda en aumento llegando a 10 millones aproximadamente en el 2010.%° Aunque
hay maneras de reducir la susceptibilidad a la infeccion y una vacuna de alta eficacia
para impulsar su prevencion, el diagnostico temprano y el tratamiento oportuno para
interrumpir su transmision, siguen siendo los aspectos prioritarios en su control.?®%’

La carga global de diabetes mellitus también se encuentra en aumento; la
convergencia de estas dos epidemias puede incrementar la incidencia de TB
especialmente en paises de bajos y medianos recursos incrementando en el nUmero
de personas con DM vy la prevalencia de TB sobre todo en aquellos pacientes con mal
control glucémico® por lo que ambas enfermedades son un gran problema de salud

publica.””

La proporcion de pacientes con TBP y TBEX, es variable y depende de la existencia de
enfermedades asociadas, grupo étnico y pais. Diversos estudios han evaluado los
factores de riesgo para tuberculosis extrapulmonar comparados con tuberculosis
pulmonar, sin embargo pocos han analizado la HbAlc en ambos grupos de pacientes.’
Ya se encuentra establecido que hay una asociacion entre la diabetes y la TB, sin
embargo, la introduccion de la HbAlc como herramienta diagnéstica y de control de la
glucemia tiene poco de haber surgido, por lo que en esta investigacion se realizara la

comparacion de la HbAlc entre pacientes con TBP y TBEX.
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México es un pais que se encuentra en vias de desarrollo, donde la TB es prevalente,
al igual que la DM. La poblacién de cualquier edad en todo el pais, incluyendo aquella
que habita en la Delegacion Aguascalientes puede ser afectada por tuberculosis tanto
pulmonar como extra pulmonar, de la misma manera puede ser afectada por la
diabetes mellitus, por lo que el estudio se desea realizar en esta Delegaciéon en el
periodo comprendido de julio del afio 2011 a junio del afio 2012.

La tuberculosis continta siendo la principal causa de muerte entre las enfermedades
bacterianas alrededor del mundo. En el afio 2009 mas de 9 millones de casos nuevos
fueron diagnosticados y 1.7 millones de personas murieron a causa de la enfermedad.*
Se tiene estimado que 285 millones de pacientes tienen diabetes, y que para el 2030
sera el doble, lo que constituye una substancial contribucién a la carga futura que se
espera de tuberculosis debido a la asociacion que se ha encontrado de ambas

enfermedades.®?®

En México la tuberculosis ocupa el lugar 17 como causa de muerte y el primer lugar
como enfermedad ocasionada por un solo agente infeccioso. En Aguascalientes en el
afo 2003, fue el lugar nimero 17 como causa de muerte en personas de 25 a 34 afios.
En hombres de la misma edad fue la causa numero 11, superando la posicion en el
pais. En el grupo de edad de 45 a 64 afios, fue la causa de muerte numero 10, muy

por encima de su lugar en la Republica Mexicana.?

En Aguascalientes, en el afio 2010 se reportaron 123 casos nuevos de tuberculosis,
con una relacion TBP: TBEx 1.01:1, con un 14.6% de pacientes diabéticos,

incrementandose la relaciéon a 1.99:1.43.%°

Con el creciente numero de pacientes con DM en areas endémicas de TB, la DM tiene
un gran impacto en el control de TB en regiones donde ambas enfermedades son
prevalentes,’ ya que la DM se ha asociado a una mala respuesta al tratamiento
antituberculoso,’ o gue aumenta el riesgo de un fracaso al tratamiento o la reactivacion
de la enfermedad en un futuro,® ademas de incrementar la frecuencia y la severidad de
la tuberculosis en estos pacientes, aumentando hasta 8 veces el riesgo de desarrollar
TBP.30'31
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La reduccion en la incidencia de TB que se logré en décadas pasadas, se puede
invertir en varios meses, lo que requeriria huevamente de varias décadas para su
recuperacion, ameritando una gran inversion en recursos humanos, financieros y una
carga mayor para las instituciones de salud, afectando ain mas la economia de los

paises en vias de desarrollo.”®

La virulencia del M. tuberculosis, la emergencia de cepas farmacorresistentes, la
gravedad de la enfermedad, la respuesta del paciente a la infeccion y la tolerancia del
paciente a la enfermedad durante periodos prolongados, pueden transmitir mas

infecciones por largos periodos de tiempo.?®

FACTORES RELACIONADOS CON EL PACIENTE: Los factores de riesgo que se han
encontrado para el desarrollo de la tuberculosis pulmonar son: el tabaquismo, la
diabetes, el uso de esteroides o inmunosupresores y antecedente de TBP.>® La
proporcion de mujeres y la edad de los pacientes aumentan a lo largo del tiempo y se

ha notado un descenso en el nimero de pacientes vacunados con BCG.*

Los factores de riesgo para el desarrollo de TBEx son el género femenino** no
diabético, no fumador, insuficiencia renal crénica terminal, jovenes, ser de raza negra,

infeccion por VIH y cirrosis hepética.>®

Existe un alto riesgo de padecer TB en personas mayores; la carga bacteriana en el
esputo y la duracion de la infeccién en un paciente también son factores de riesgo que
pueden incrementar el nimero de pacientes infectados al igual que el fracaso en el

tratamiento y la infeccion recurrente.?

Los fumadores suelen tener el doble de riesgo de TBP, el tabaquismo, desnutricion, la
diabetes, individuos portadores de infecciones latentes son una fuente de TB que

surgen por la reactivacion, ya sea como TBP o TBEx.”*%*

La falta de adhesion de los pacientes al tratamiento tanto de la tuberculosis como de la

diabetes mellitus.*®
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Factores relacionados con el médico y con la Institucion: mal control de la diabetes, lo
gue ocasiona hiperglicemia, un factor de riesgo muy importante para el desarrollo de la
TB.*®

Cuando los procedimientos de control de la infeccion no se llevan a cabo de acuerdo a
los lineamientos establecidos, hay fallas en las medidas necesarias para evitar la
transmisién de la infeccién en pacientes hospitalizados,? la falta de seguimiento y
control de los programas, también son factores importantes ya que esto ha favorecido
la emergencia de cepas resistentes a los tratamientos convencionales con el
consecuente aumento de los casos de pacientes infectados resistentes al

tratamiento.*®

Las crisis financieras pueden interrumpir los servicios de salud, el abasto de
medicamentos, la realizacién de campafas, etc., teniendo un gran impacto sobre la TB
ya que periodos breves de transmision elevada pueden generar una gran cantidad de
nuevas infecciones. Puede haber retraso en el diagnéstico cuando los servicios de

salud o los costos son inaccesibles.?®

La diabetes ha sido diagnosticada por décadas por medio de la glucosa en ayuno y con
menos frecuencia con una curva de tolerancia oral a la glucosa. La hiperglucemia
como marcador bioquimico de diabetes es incuestionable, sin embargo estas dos
pruebas no nos brindan un panorama sobre la cronicidad de la hiperglucemia, sino que
nos describen los parametros de la glucemia de un corto tiempo o sélo al momento de
la medicién, por lo cual en la actualidad, la HbAlc es ampliamente aceptada y usada
como marcador para evaluar la hiperglicemia crénica, ya que refleja es estado de la

glicemia 3 meses previos a la toma de la muestra.***

Los estudios que se han realizado sobre la asociacién de tuberculosis con la diabetes,
han sido basados en la informacion obtenida de los expedientes clinicos,®® sin
embargo hay pocas publicaciones en las cuales se han medido los niveles de HbAlc *
en los pacientes de reciente diagnostico de tuberculosis tanto pulmonar como

extrapulmonar, por lo que podria haber diferencias en estos niveles en ambos tipos de
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tuberculosis ya que la mayoria de los estudios consideran Unicamente la medicion de

la glucemia en ayunas.*

Ponce de Ledn y cols., publican en el 2004: Tuberculosis y diabetes en el sur de
México. Realizado en pacientes con tuberculosis La relacion global de la tasa de
incidencia fue 6.8 (95% CI 5.7-8.2). El riesgo atribuible de tuberculosis a la diabetes
fue de 25%. Se encontraron 13 casos en los que no habia diagndstico previo de
diabetes, sin embargo tuvieron hiperglucemia determinada mediante la glucosa en
ayuno o la glucosa al azar. Conclusion: la tasa de TB se incrementa 6 veces (95% CI

5.0-7.2) en individuos con diabetes.*?

Restrepo y cols., en el afio 2011 publican el estudio: Evaluacion transversal revela alta
prevalencia de diabetes en casos de tuberculosis recientemente diagnosticados.
Realizado en el sur de Texas y en Matamoros, México; incluyendo 233 pacientes con
TB pulmonar confirmada a los cuales se realiz6 la determinacion de HbAlc definiendo
hiperglicemia crénica si ésta era mayor de 6.5%, de acuerdo a la American Diabetes
Association. Encontraron que mas de dos terceras partes de los pacientes con
diabetes tuvieron hiperglicemia crénica estimando que los pacientes diabéticos tienen 3
veces mas riesgo de desarrollar TB y aquellos entre 35 y 64 afios tienen un riesgo 5
veces mayor. La fraccion de casos de TB atribuidos a la diabetes fue de 63% en el sur
de Texas y de 68% en Matamoros.*

DESCRIPCION DEL TIPO DE INFORMACION QUE SE ESPERA
OBTENER

Con el presente estudio se espera obtener los niveles de hemoglobina glicada de los
pacientes con diagndéstico reciente de TBP y TBEX, para realizar una comparacion y
poder determinar la implicacion que tienen estos niveles en cada una de las formas de

tuberculosis.
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DESCRIPCION DEL USO DE ESTA INFORMACION O POSIBLES
RESULTADOS PARA SOLUCIONAR EL PROBLEMA.

Una vez obtenidos los niveles de HbAlc podremos compararlos entre los pacientes
con TBP y TBEXx para determinar de manera especifica si existe diferencia en la
glucemia de ambos grupos, esto es importante, ya que la identificacion de factores de
riesgo para TB nos ayudarian a extender e implementar las acciones preventivas

necesarias para controlar y prevenir la transmisién de la enfermedad.?

PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Cuales son los niveles de hemoglobina glicada en pacientes con diagndstico reciente
de tuberculosis pulmonar comparados con los de pacientes con tuberculosis

extrapulmonar en la Delegacién Aguascalientes?
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2. ANTECEDENTES CIENTIFICOS

Restrepo y cols., en el afio 2011. Evaluacion transversal revela alta prevalencia de

diabetes en casos de tuberculosis recientemente diagnosticados. Objetivo: estimar la

contribucion de la diabetes mellitus a las tasas de tuberculosis (TB) en comunidades
donde ambas enfermedades son prevalentes. Realizaron un estudio prospectivo
durante 2 afios en el sur de Texas y en Matamoros, México; incluyendo 233 pacientes
con TB pulmonar confirmada a los cuales se realizé la determinacion de hemoglobina
glicada (HbAlc) definiendo hiperglicemia crénica si ésta era mayor de 6.5%, de
acuerdo a la American Diabetes Association. Encontraron que la diabetes fue comudn
en ambos lugares y que mas de dos terceras partes de los pacientes con diabetes
tuvieron hiperglicemia cronica. La prevalencia de diabetes fue significativamente mas
alta entre los pacientes con TB que en pacientes sin ésta, estimando que los pacientes
diabéticos tienen 3 veces mas riesgo de desarrollar TB y aquellos entre 35 y 64 afos
tienen un riesgo 5 veces mayor. La fraccién de casos de TB atribuidos a la diabetes fue

de 63% en el sur de Texas y de 68% en Matamoros.*

J. N.Lin y cols. 2009: Factores de riesgo para tuberculosis Extra pulmonar comparados

con tuberculosis pulmonar. Objetivo: analizar y comparar los factores de riesgo para

ambas formas de TB. Realizaron un estudio retrospectivo en el sur de Taiwan durante
2 afios incluyendo 766 pacientes con diagnostico de TB. La obtencion de los datos fue
tomada de los expedientes clinicos. Resultados: 13.3% tuvieron tuberculosis
extrapulmonar (TBEx), 86.7% TB pulmonar, el género femenino mostré6 una
predisposicién por TBEx (p<0.001). La edad promedio fue menor para TBEX que para
tuberculosis pulmonar (TBP) (58.8+18 vs. 63.9+17.3 afios p<0.01); la x* para la edad
muestra que la TBEx disminuye su incidencia por cada década de aumento en la edad
del paciente (OR 0.85, 95%CI 0.75-0.95, p<0.01); los pacientes con diabetes tienen
predisposicién para TbP (p<0.01)al igual que el tabaquismo (p<0.001), pacientes con
insuficiencia renal mostraron predisposicion por TBEx (p<0.001). La diabetes mellitus
(OR 0.41, 95%Cl 0.22-0.76 p<0.01) fue negativamente asociada con TBEx.
Conclusiones: los hallazgos sugieren que la corta edad, el género femenino, no ser
diabético, la insuficiencia renal crénica terminal y no ser fumador son factores de riesgo

para TBEXx en relacion con la TbP.®
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Chandrashekhar y cols. en el afio 2008. Comparacién de tuberculosis pulmonar y extra

pulmonar en un Hospital de Nepal basado en un estudio retrospectivo. Su objetivo fue

comparar los factores demograficos, estilo de vida y las caracteristicas clinicas entre
los pacientes con TBP y TBEx. Realizaron un estudio retrospectivo incluyendo a 474
pacientes con diagnostico confirmado de TB de acuerdo a los criterios de la OMS,
obteniendo la informacion de los expedientes clinicos. Resultados: la proporciéon
hombre-mujer para TBEx fue 1.07 (119/111) y 2.29 (170/74) para TBP (p<0.001); la
edad promedio de pacientes con TBEx (29.5 afios) fue menor que la de aquellos con
TBP (47.5 afos) (p<0.001). La proporcién de fumadores fue mas alta en la TBP
(51.7%) comparada con TBEXx (23.5%) (p<0.05). Una proporcién mas alta de pacientes
con TBP comparados con TBEX tienen diabetes mellitus (6.6% vs 0.9%) (p<0.001), o
tuvo antecedente de tratamiento con inmunosupresores (8.2 vs 1.3) (p<0.001) al igual
gue el contacto con un caso conocido de TB (11.5% vs 8.3%). El sitio mas comun de
TBEXx fueron los nddulos linfaticos (42.6%). El analisis de regresion logistica sugiere
gue la edad joven y el género femenino estan asociados con TBEX; la diabetes, uso de
inmunosupresores y ser fumador tienen mas probabilidades de estar asociados con
TBP. Conclusiones: la edad joven y el género femenino pueden ser factores de riesgo
independientes para TBEx en Nepal.®

Adriana Pérez y cols., en el 2006 publican un andlisis de casos y controles titulado

Asociacion entre tuberculosis vy diabetes en la regidn fronteriza y no fronteriza de Texas

con México. La informacién fue obtenida del consejo de informacion de salud de Texas
de 1999 al 2001. Resultados: los pacientes con TB tienen mas probabilidades de ser
hombres hispanos mayores de 45 afios. El tener atencion médica con Medicare o
Medicaid (OR 0.57; 95% IC: 0.52-0.62) o seguro privado (OR0.21; IC 95%: 0.19-0.23)
fue asociado con menor riesgo de tener TB en la regién no fronteriza de Texas. Los
pacientes con TB tienen mas probabilidad de provenir de vecindarios de medianos
ingresos en toda la region de Texas (p<0.0001) y menor probabilidad de provenir de
zonas con escolaridad mas alta. Ambas variables tienen una correlacion de Spearman
0.81; p<0.0001. En cuanto a las comorbilidades, los pacientes con TB tienen 10 veces
mayor probabilidad de ser alcohdlicos comparados con el grupo control; aquellos con
TB de la region fronteriza tuvieron mayor probabilidad de ser diabéticos (OR 1.82; IC

95%: 1.57-2-12), al igual que insuficiencia renal y desnutricion. Conclusiones: la
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diabetes es un factor de riesgo para TB, lo que confirma la importancia de desarrollar
medidas publicas de salud designadas para el creciente nUmero de pacientes con
diabetes en Estados Unidos.™

Ponce de Ledn y cols. Tuberculosis y diabetes en el sur de México. Publicado en el

2004. Objetivo: determinar el impacto de la diabetes en las tasas de tuberculosis en
una regidbn donde ambas enfermedades son prevalentes. Métodos: estudio
prospectivo, de cohorte en pacientes con tuberculosis pulmonar de la jurisdiccion
sanitaria de Orizaba, Veracruz de marzo de 1995 a marzo del afio 2003, la TB se
confirmé mediante estudio micobacteriologico y la diabetes mediante el diagnostico
clinico previo, ademas de la medicion de glucemia en ayuno >126mg/dl o glucosa al
azar >200mg/dl. Se compararon con los resultados obtenidos en la ENSA 2000.
Resultados: 581 pacientes con TBP confirmada cumplieron con los criterios de
inclusion. El 29.6% (172) tuvieron diagndstico previo de diabetes, 2.7% fueron HIV
positivos. De acuerdo a la ENSA 2000 la prevalencia estimada de diabetes ajustada
por sexo para poblacion adulta fue de 5.3% (95% CI: 4.1-6.5). La tasa de incidencia de
TB fue significativamente mas alta entre individuos diabéticos (209.5 vs 30.7 por
100,000 personas/afio. P<0.0001). La relacion global de las tasas de incidencia fue 6.8
(95% CI 5.7-8.2). El riesgo atribuible: la proporcién de tuberculosis atribuible a la
diabetes fue de 25%. Se encontraron 13 casos en los que no habia diagnéstico previo
de diabetes y tuvieron hiperglucemia. Conclusion: la tasa de TB se incrementa 6 veces
(95% ClI 5.0-7.2) en individuos con diabetes.*?
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3. JUSTIFICACION

El presente estudio se realizé con la finalidad de conocer en la poblacion de la
Delegacion Aguascalientes, cuales son los niveles de HbAlc en pacientes con
diagnostico reciente de TBP y TBEx ya que debido a que hay poca informacién en la
literatura acerca de la comparacién de este parametro en ambos tipos de TB, lo cual es
de suma importancia conocer para prevenir y evitar complicaciones, ya que son dos

enfermedades con alta prevalencia a nivel mundial.’
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4. MARCO TEORICO

La hemoglobina glicada (HbAlc) es una heteroproteina sanguinea que resulta de la
unién de la hemoglobina con carbohidratos libres unidos a cadenas carbonadas con
funciones acidas en el carbono 3 y 4, se forma de modo no enzimético en el grupo
amino del extremo N de la cadena B de la hemoglobina mediante una reaccién de dos
pasos: la primera es rapida y produce una aldimina labil o base de Schiff; a
continuacion la aldimina experimenta lentamente una reorganizacion convirtiéndose en
una cetoamina mas estable, dando lugar a la hemoglobina glicada. La mayoria de las
pruebas de HbAlc miden la cetoamina estable y no el producto mas labil que es mas
propenso a estar influenciado por la dieta ingerida recientemente.®*

La glicacion de la hemoglobina depende tanto de la concentracién sanguinea de la
glucosa, como de la longevidad de los hematies, que tienen una vida media de 120
dias aproximadamente; de esta manera, como la frecuencia de la formacion de HbAlc
es directamente proporcional a la concentracién de glucosa en la sangre, el nivel de
HbAlc es un indice de las concentraciones de la glucemia durante un periodo amplio

de tiempo (6 a 8 sem).33%

La American Diabetes Association (ADA) considera en sus guias de préactica clinica
que la hemoglobina glicada es una herramienta til para el diagndstico de la diabetes
ya que no se ve modificada por eventos agudos como el estrés, dieta o ejercicio y
puede ser medida en cualquier momento independientemente de si el paciente se

encuentra en ayuno o no.*

La asociacion entre la diabetes mellitus y la tuberculosis se ha reconocido desde hace
varios siglos, desarrollandose mas comunmente en pacientes diabéticos con mal

control glucémico.?’

En la actualidad, la tuberculosis sigue siendo una fuente importante de morbilidad y
mortalidad a nivel mundial. Se estima que una tercera parte de la poblacion mundial se
encuentra infectada por Mycobacterium tuberculosis y es responsable de la muerte de

3 millones de personas anualmente.**®
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La ruta de entrada de este bacilo al cuerpo es a través del tracto respiratorio, donde el
epitelio bronquial es altamente resistente a la infeccion por Mycobacterium

tuberculosis, sin embargo el bacilo es citotoxico para los alveolos tipo 1I.*°

Una vez que éste llega a los pulmones, tiene 4 destinos potenciales.*

1. Larespuesta inmune del huésped puede eliminar efectivamente al bacilo, por lo
cual el paciente no desarrollara la infeccion.

2. Puede crecer y multiplicarse desarrollando inmediatamente la infeccion
conocida como tuberculosis primaria o Tb activa.

3. El bacilo puede permanecer latente y no causar la enfermedad, lo que se
conoce como infeccion latente, manifestada sélo por una prueba positiva a la
tuberculina en piel (PPD).

4. El bacilo latente, eventualmente puede comenzar a crecer causando la

infeccién clinica conocida como reactivacion de la tuberculosis.

Los contactos de pacientes con TB estan predispuestos en mayor grado a desarrollar
tuberculosis latente (TBL) o TB activa comparados con contactos casuales y la
probabilidad es mayor si el paciente cuenta con baciloscopia positiva. En aquellos con
TB latente, la progresion a TB puede ser facilitada por comorbilidades tales como
diabetes mellitus, SIDA/VIH, desnutricién, o silicosis entre otras.*® El tabaquismo, el
uso de inmunosupresores e historia previa de Tb han sido asociados con el desarrollo
de TBP.>®

Después de la infeccion primaria, la TB se puede reactivar en cualquier parte del

cuerpo como TBP o TBEXx.?

La TBEx es mas comun en jévenes menores de 25 afios y en mujeres, afectando
principalmente nddulos linfaticos, peritoneo/intestino, huesos y articulaciones; con
menor frecuencia TB miliar, meningea, cerebral, en piel, tracto genitourinario, laringe,

pericardio, senos, tiroides, glandulas salivales y tejidos blandos.*®
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A mayor edad, la reactivacion es mas comun en los pulmones, asociado a factores
como estilo de vida (fumadores) o comorbilidades que pueden predisponer a la
reactivacion como el enfisema y la bronquitis.*>'* El dafio en la microvasculatura y el
incremento en el tamafo alveolar causados por el envejecimiento y/o la DM pueden ser
responsables el incremento en la relacion ventilacion/perfusion (V'/Q’), con el
consecuente aumento en la presion arterial de oxigeno, que en condiciones normales
se observa en las regiones apicales del pulmén, lo que puede ocasionar que el
Mycobacterium tuberculosis se desarrolle en las regiones bajas,*® ocasionando

imagenes radiolégicas atipicas.*

La TB en adultos diabéticos esta asociada con un pobre control glucémico, mayor
morbi-mortalidad y con un curso mas destructivo de la enfermedad ya que la DM se
asocia con una respuesta poco favorable al tratamiento antituberculoso, disminuyendo
los niveles de concentracion de los farmacos en sangre como la rifampicina en

pacientes con ambas enfermedades.’*

La diabetes tipo 1 y 2 son un factor de riesgo importante para el desarrollo de la

2414248 v sy reactivacion,® también se ha relacionado con una

tuberculosis pulmonar
mala respuesta inmunoldgica por parte del huésped ya que los pacientes diabéticos
tienen una alteracién en su sistema inmune, especificamente un estado de inflamacion

crénica en el cual las citoquinas y quimiocinas estan alteradas.*

La endocitosis del Mycobacterium tuberculosis involucra diferentes receptores en la
célula fagocitica los cuales estan vinculados a la opsonizacion y el reconocimiento de
las opsoninas en la superficie del bacilo. Los receptores CD64 median la fagocitosis
por medio de los macréfagos del microorganismo opsonizado por la 1gG, un paso
esencial en el mecanismo de defensa del huésped. ElI CD64 se expresa en la
membrana de los monocitos, macréfagos y neutréfilos y se ha demostrado que en
pacientes con diabetes asociada a TB el incremento en la expresion de este receptor
es menor en comparacion con los pacientes con TB sin DM. Ocurre el mismo resultado

con el receptor CD 206°y con los niveles de IL-12 e interferon gamma.***®
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El receptor CD206 reconoce la manosa y la fucosa glucoconjudadas y ha sido
clasificado como el receptor del producto final de esta glicosilacion (RAGE) que se
encuentra presente normalmente en niveles muy bajos; sin embargo, cuando se
incrementa ya sea en los vasos sanguineos, musculo liso o en la superficie de los
macrofagos de pacientes diabéticos, incrementa la produccion de VCAM 1y de IL-6.°

El receptor CD206 es un mediador importante en la fagocitosis de los patbégenos
intracelulares, reconoce los residuos de manosa y de fucosa del Mycobacterium
tuberculosis y los internaliza, por lo que se ha encontrado mayor expresién de este
receptor en pacientes con TB activa; sin embargo en pacientes con DM y TBP este
receptor tiende a disminuir. Estudios previos reportan que el CD206 regula su
expresion de acuerdo a la concentracion de los niveles de glucosa, teniendo una
expresion mas baja en presencia de hiperglucemia. Los pacientes con DM infectados
con M. tuberculosis no expresan suficiente cantidad de CD206 como el paciente con
TBP lo hace, lo que explica en parte el hecho de que la diabetes asociada con la
infeccion disminuye la expresion de receptores o los satura, o que probablemente
altera la funcion de las células de adherencia en la eliminacién o control de la infeccion.
También se ha observado un incremento en el receptor del producto final de la
glicosilacion (RAGE) en diabéticos controlados probablemente por la alteracion en el
metabolismo de estos pacientes, lo cual causa una alteracién intracelular que puede
incrementar la respuesta inflamatoria, jugando un papel muy importante en la alta

mortalidad observada en pacientes diabéticos con infecciones severas.®

Es posible que en lugares con alta prevalencia de diabetes, el impacto de esta
epidemia en la tuberculosis sea mas grande incluso que el VIH* ya que se estima que
para el afio 2030 el nimero de personas con DM 2 aumentara al doble con respecto al
afio 2000.*°
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5. HIPOTESIS

H, Los niveles de hemoglobina glicada en pacientes con diagnostico reciente de
tuberculosis pulmonar no son mas altos comparados con los de tuberculosis

extrapulmonar.

Ha Los niveles de hemoglobina glicada en pacientes con diagnostico reciente de
tuberculosis pulmonar son mas altos comparados con los de tuberculosis

extrapulmonar.

6. OBJETIVO GENERAL

Comparar los niveles de hemoglobina glicada de pacientes con diagnéstico reciente de
tuberculosis pulmonar con los de tuberculosis extrapulmonar en la delegacion

Aguascalientes.

OBJETIVOS ESPECIFICOS:

a) Determinar los niveles de hemoglobina glucosilada en pacientes con
diagndstico reciente de tuberculosis pulmonar y extrapulmonar.

b) Caracterizar a la poblacién en estudio

c) Identificar los factores de riesgo en los pacientes con diagndstico reciente de
tuberculosis pulmonar y extrapulmonar.

d) Determinar el nimero de pacientes con diabetes mellitus tipo 1 y 2 con

diagndstico reciente de tuberculosis pulmonar y extrapulmonar.
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7. MATERIAL Y METODOS

a) TIPO DE DISENO

Prospectivo, transversal, comparativo, observacional

b) POBLACION DE ESTUDIO

UNIVERSO: Todos los pacientes con diagnéstico reciente de tuberculosis pulmonar y
extrapulmonar de la Delegacién Aguascalientes.

UNIDAD DE OBSERVACION: niveles de hemoglobina glicada en pacientes con
tuberculosis pulmonar y en pacientes con tuberculosis extrapulmonar de diagndstico

reciente.

POBLACION BLANCO: pacientes con diagnéstico reciente de tuberculosis pulmonar y

extrapulmonar de la Delegacién Aguascalientes.
UNIDAD DE ANALISIS: niveles de hemoglobina glicada en pacientes con

tuberculosis pulmonar y en pacientes con tuberculosis extrapulmonar de diagnéstico

reciente.

c) VARIABLES DE ESTUDIO

1. Edad

a. Definiciéon _conceptual: edad de un individuo expresada como el periodo de

tiempo transcurrido desde su nacimiento en afos.

b. Definicion operacional: mediante la lista de cotejo se preguntara al paciente su

edad y se verificara mediante alguna identificacion oficial al momento de
ingresar al estudio.

c. Unidad de medicion: afios

d. Escala de medicion: variable de escala numérica discreta
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2.

3.

4,

5.

Género

a. Definicion conceptual: clasificacion del sexo de una persona que puede ser

femenino o masculino.

b. Definicion operacional: mediante la lista de cotejo se preguntara al paciente de

gué género es y se verificara mediante una identificacion oficial

c. Unidad de medicién: femenino o masculino

d. Escala de medicidn: categérica dicotomica

Estado civil

a. Definicion conceptual: condicidn particular que caracteriza a una persona en lo

gue hace a sus vinculos personales con personas del mismo u otro sexo.

b. Definicidn operacional: se preguntard al paciente su condicién civil al momento

del ingresar al estudio.

c. Unidad de medicidn: soltero, casado, union libre, divorciado, otro.

d. Escala de medicién: nominal

Ocupacion
a. Definicion conceptual: empleo, oficio, trabajo que impide emplear el tiempo en

otra cosa.

b. Definicion operacional: se preguntara al paciente mediante la lista de cotejo a

gué se dedica.
c. Unidad de medicién: hogar, empleado/obrero, campesino, ganadero, otro.

d. Escala de medicién: nominal

Escolaridad

a. Definicién conceptual: duracion de los estudios en un centro docente.

b. Definicidon operacional: se preguntara al paciente mediante la lista de cotejo,

hasta qué grado de estudios curso.

c.Unidad de medicion: analfabeta, primaria incompleta, primaria completa,

secundaria, preparatoria, profesional

d. Escala de medicién: nominal
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6. Religion
a. Definicion conceptual: concepto de creencias o dogmas acerca de la divinidad.

b. Definicion operacional: mediante la lista de cotejo se preguntara al paciente la

religion que profesa.
c. Unidad de medicién: catélico u otra en cuyo caso se anotard en el espacio

correspondiente.

d. escala de medicidon: nominal

7. Numero de personas con las que vive

a. Definicidn conceptual: nimero de personas que habitan en la misma casa.

b. Definicidn operacional: mediante la lista de cotejo se preguntara al paciente que

refiera el nUmero de personas que habitan con él en la casa.
c. Unidad de medicién: 1, 2, 3, 4.......

d. escala de medicion: ordinal

8. Antecedente de tuberculosis
a. Definicion _conceptual: enfermo cuyo diagndstico de tuberculosis ha sido

comprobado por baciloscopia, cultivo o histopatologia.42
b. Definicion operacional: Mediante la lista de cotejo se preguntard al paciente si

anteriormente fue diagnosticado con tuberculosis, el tipo de tuberculosis y la
fecha en la que se realiz6 el diagnéstico.

c. Unidad de medicidn: si/no,

d. Escala de medicién: nominal dicotbmica

9. Antecedente de tratamiento antituberculoso

a. Definiciéon _conceptual: paciente que ha recibido previamente el tratamiento

primario acortado que comprende la administracién de 4 farmacos en 60 dosis
durante la fase intensiva y 2 farmacos en 45 dosis durante la fase de sostén.

b. Definicion operacional: en caso de que el paciente haya tenido el antecedente

de Th, se le preguntara si recibid tratamiento antituberculoso y si completé las
2 fases del tratamiento.

c. Unidad de medicién: si/no

d. Escala de mediciéon: nominal dicotbmica
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10. Contacto con persona infectada con M. tuberculosis

a.Definicion conceptual: persona que ha estado en relacion directa con una

persona enferma de tuberculosis bacilifera.

b. Definicion operacional: mediante la lista de cotejo se le preguntard al paciente si

tuvo contacto con algun familiar o amigo cercano diagnosticado con Tb.

c. Unidad de medicion: si/no

d. Escala de mediciéon: nominal dicotbmica

11. Aplicacién de vacuna BCG

a. Definicion _conceptual: persona a quien se le ha aplicado la vacuna BCG y

presenta una cicatriz atribuible a la vacuna en el sitio de inoculacion.

b. Definicidon operacional: se preguntard al paciente mediante la lista de cotejo si

fue vacunado con BCG y se verificara la presencia de la cicatriz post-
vacunacion.

c. Unidad de medicion: si/no

d. Escala de mediciéon: nominal dicotbmica

12. Ingesta de leche o queso no pasteurizados
a. Definicion conceptual: leche o quesos que no han sido tratados con calor para

destruir las bacterias patdgenas.

b. Definicion _operacional: se preguntara al paciente si previamente ha ingerido

leche no hervida o no pasteurizada al igual que quesos

c. Unidad de medicion: si/no

d. Escala de medicién: nominal dicotémica

13. Reactor al PPD

a. Definicién conceptual: persona que presenta una induracién intradérmica de 10

mm o mas a las 72 hrs en el sitio de la aplicacion de 2 UT de PPD RT 23.

b. Definicion operacional: Se le preguntara al paciente mediante la lista de cotejo

si se ha realizado la prueba de PPD, si fue positiva y en qué fecha

c. Unidad de medicién: si, no,

d. Escala de medicién: nominal dicotbmica
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14. Diabetes mellitus
a. Definicion conceptual: DM trastorno complejo del metabolismo de los hidratos

de carbono, las grasas y las proteinas que es basicamente secundario a una
deficiencia o ausencia total de secrecion de insulina por las células beta
pancredticas o a la resistencia a la insulina. Las distintas formas de diabetes
se han organizado en categorias desarrolladas por el Comité de Expertos en
el diagndstico y clasificacion de la Diabetes Mellitus de la American Diabetes
Association: Diabetes mellitus tipo 1, DM 2 y DM gestacional.

b. Definicion operacional: mediante la lista de cotejo se preguntara al paciente si

tiene diagnéstico de diabetes mellitus y en qué fecha se le diagnostico.

c. Unidad de medicién: si, no

d. Escala de medicién: nominal dicotbmica

15. Tratamiento para la diabetes mellitus previo al diagnéstico de Th

a. Definicién _conceptual: grupo de farmacos o sustancias que se utilizan para el

control de la hiperglucemia en la diabetes mellitus.
b. Definicion operacional: mediante la lista de cotejo se preguntard al paciente si

toma hipoglucemiantes orales o se aplica insulina desde antes que se le diera
el diagndstico de Th.
c. Unidad de medicién: si, no.

d. Escala de medicién: nominal dicotémica

16. Nivel de hemoglobina glicada
a. Definicién conceptual: La hemoglobina glicada (HbAlc) es una heteroproteina

sanguinea que resulta de la unién de la hemoglobina con carbohidratos libres
unidos a cadenas carbonadas con funciones &cidas en el carbono 3y 4, se
forma de modo no enzimatico.

b. Definicidn operacional: la muestra sanguinea sera procesada en el laboratorio

del HGZ No. 1 o en el Laboratorio estatal y posteriormente se recogera el
resultado para verificar el nivel de HbAlc.

c. Unidad de medicion: porcentaje

d. Escala de medicién: numérica continua
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17. Hipertensién arterial sistémica

a. Definicibn  conceptual: enfermedad comUn, a menudo asintomatica,

caracterizada por un aumento de la presion arterial que excede
persistentemente los 140/90mm/Hg.
b. Definicion operacional: mediante la lista de cotejo se preguntard al paciente si

tiene diagndstico de HAS y la fecha en que fue diagnosticado.

c. Unidad de medicion: si/no

d. Escala de medicidon: nominal dicotbmica

18. Tratamiento antihipertensivo previo al diagnéstico de TB

a. Definiciéon _conceptual: grupo de diversos farmacos utilizados para disminuir la

presion arterial, utilizados antes de iniciar farmacos anti-tuberculosos.

b. Definicidon operacional: mediante la lista de cotejo se preguntara al paciente si

toma medicamentos anti-hipertensivos desde antes del diagndstico de TB, en
caso de responder que si, se anotara el nombre del medicamento o
medicamentos que ingiere.

c. Unidad de medicion: si/no

d. Escala de mediciéon: nominal dicotémica

19. Enfermedades crénicas
a. Definicion _conceptual: enfermedades de larga duracion y por lo general de

progresion lenta.

b. Definicion operacional: se preguntara al paciente qué enfermedades padece al

momento de ingresar al estudio y se anotaran aquellas que sean cronicas.

c. Unidad de medicidn: si/no

d. escala de medicidon: nominal dicotbmica

20. Tabaquismo
a. Definicion conceptual: adiccion al tabaco, provocada principalmente por uno de

sus componentes activos, la nicotina; la accion de dicha sustancia acaba
condicionando el abuso de su consumo.

b. Definicion operacional: mediante la lista de cotejo se preguntara al paciente por

la cantidad, tiempo y frecuencia en el consumo de cigarrillos.
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c. Unidad de medicién: numero de cigarrillos

d. escala de medicidon: numérica discreta

21. Alcoholismo
a. Definicion conceptual: ingestion diaria de alcohol superior a 50gr en la mujer y

70 gr en el hombre.

b. Definicion operacional: mediante la lista de cotejo se le preguntara al paciente si

ingiere bebidas alcohdlicas y con qué frecuencia.

c. Unidad de medicion: si/no

d. escala de medicidon: nominal dicotbmica

22. Drogadiccién

a. Definicién conceptual: estado de intoxicacién que puede ser periddica o crénica

causado por el uso reiterado de una droga.

b. Definicidon operacional: mediante la lista de cotejo se preguntara al paciente si

alguna vez ha utilizado algun tipo de droga y a través de que via.
c. Unidad de medicidn: si/no

d. escala de medicidon: nominal dicotbmica

d) CRITERIOS PARA LA SELECCION DE LA POBLACION

e INCLUSION:
Todos los pacientes con diagnéstico reciente de tuberculosis pulmonar vy

extrapulmonar.

e EXCLUSION
Aquellos pacientes con diagnostico reciente de tuberculosis pulmonar o extrapulmonar
que no pertenezcan a la Delegacién Aguascalientes
Se eliminaran aquellos pacientes que no acepten participar en el estudio y que no

firmen la carta de consentimiento informado

e ELIMINACION

No habra criterios de eliminacion

34



e) TIPO DE MUESTREO Y TAMANO DE LA MUESTRA

No fue necesario hacer calculos estadisticos, ni definir el tamafio de la muestra ya que
se incluyeron a todos los pacientes con diagndstico reciente de tuberculosis pulmonar y
extrapulmonar en el periodo comprendido de julio del 2011 a junio del 2012 de la

Delegacion Aguascalientes.

f) LOGISTICA

Se creb un cronograma de actividades (Anexo A) para llevar a cabo cada uno de los
pasos en esta investigacion, asi mismo, todo el proceso fue supervisado

estrechamente por el asesor.

Se acudié al departamento de epidemiologia del HGZ no. 1 de la delegacion
Aguascalientes y al departamento de tuberculosis de la Jurisdiccion No. 1 del Instituto
de Salud del Estado de Aguascalientes con el fin de buscar el registro de los pacientes
con reciente diagnostico de tuberculosis extrapulmonar y pulmonar confirmado por
medio de baciloscopia; se solicitd el domicilio y teléfono de los pacientes para acudir
con ellos y explicarles la razén de quererlos incluirlos al estudio, se les dio a firmar la
carta de consentimiento informado, que en caso de aceptar participar en el estudio
debieron de firmarla. Se les realizaron las preguntas de la lista de cotejo sélo a
aquellos pacientes que hubieran firmado la carta. Posteriormente se solicitd la
hemoglobina glicada previo al tratamiento antituberculoso. De esta manera se inicio la

recoleccioén de la informacién necesaria para la elaboracion de este proyecto.

g) PLAN DE ANALISIS

Se usO estadistica descriptiva con promedio y desviacion estandar en caso de
variables continuas de distribucién normal. En caso de distribucion no normal se

usaron medianay limites.
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Para la estadistica inferencial se hicieron las comparaciones entre las variables
categoricas evaluadas mediante la chi cuadrada y/o la prueba exacta de Fisher, para
las variables numéricas continuas las pruebas t de Student o U de Mann-Whitney de

acuerdo a su distribucion bajo la curva.

La significancia estadistica se consider6 a un nivel de p<0.05 bimarginal. Los datos en

el texto y tablas fueron expresadas con promedio + error estandar.

En caso de que al realizar el andlisis estadistico la significancia estadistica no logre
rechazar la hipétesis nula, se calculara el poder de nuestro estudio, y en caso de ser
menor a 80%, aumentaremos la muestra hasta obtener un poder adecuado. Sin
embargo consideramos que la magnitud del valor delta sea suficiente para obtener
diferencia estadistica entre los 2 grupos con los pacientes que se incluirdn en el

periodo establecido en el estudio.

h) PLAN DE RECOLECCION DE INFORMACION

Para iniciar con la recoleccion de la informacion se utilizé una lista de cotejo, la cual
contiene 45 items (Anexo B). Todas las preguntas contenidas en esta lista fueron
explicadas por el investigador hacia el paciente de manera clara para que éste pudiera
responder luego de haber firmado la carta de consentimiento informado.
Posteriormente a la toma de la muestra sanguinea para la realizacion de la HbAlc en

el paciente, se recabaron los resultados a lo largo de un afio para su analisis posterior.

INSTRUMENTO:* EI porcentaje de HbAlc es una prueba derivada que se calcula a
partir de las determinaciones cuantitativas de hemoglobina y HbAlc, que se realiza
utilizando el VITROS Chemistry Products d%Alc Reagent Kit conjuntamente con el
VITROS Chemistry Products calibrator 1 en los analizadores VITROS 5,1 FS de
Bioquimica y el VITROS 5600 Integrated System. El cual es el método méas confiable
para la medicion de la HbAlc ya que es determinada por medio de cromatografia

liquida de alta resolucion.
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Los calibradores, los controles y las muestras de sangre total hemolizada se mezclan
con el reactivo 1 que contiene anticuerpo anti-HbAlc para formar un complejo
antigeno-anticuerpo soluble. El anticuerpo Anti-HbAlc no unido reacciona con el
polihapteno (hexapéptido-glucano, reactivo 2 de Alc) para formar un complejo
inmunitario anticuerpo-polihapteno insoluble que se mide turbidimétricamente a 340nm.
Una vez que se ha realizado una calibracién para cada uno de los reactivos, puede
determinarse la concentracion de HbAlc en cada muestra usando la curva de
calibracién y la absorbancia medida obtenida en el analisis de la muestra hemolizada.
El aparato reporta el resultado como % Alc en unidades NGSP, un método utilizado
para estandarizar las pruebas de HbAlc utilizado en el estudio DCCT. Los parametros
de calibracibn son valorados automaticamente por el analizador. Los valores
asignados para el VITROS Chemistry Products Calibrator Kit 18 y el VITROS
Chemistry Products FS Calibrator Kit 1 para %Alc pueden rastrearse al método de
referencia de la IFCC (International Federation of Clinical Chemistry). El resultado
obtenido se calcula a partir de los resultados cuantitativos individuales para Hb y
HbAlc. Los resultados NGSP se calculan a partir de las unidades de HbAlc
(mmol/mol) de la IFCC utilizando la ecuacién maestra.

Unidades NGSP, %HbAlc= (IFCC x 0.0915) +2.15

Para la obtencion de los datos requeridos del paciente, se us6 una lista de cotejo. La
cual incluye la ficha de identificacion del paciente, antecedentes personales patolégicos

y factores de riesgo.

En el laboratorio estatal del ISEA el método utilizado para medir la concentracion de
HbAlc en muestras de sangre total, utiliza los principios de la cromatografia liquida de
alta resolucién para la separacion y determinacion del porcentaje de HbAlc mediante
el sistema VARIANT Il (BIO-RAD). (Anexo C)

i) ASPECTOS ETICOS

De acuerdo con el reglamento de la Ley General de Salud de los Estados Unidos

Mexicanos en materia de Investigacion para la Salud, vigente en nuestro pais, el
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presente trabajo se realizd conforme al Titulo segundo, capitulo 1, articulo 17 categoria
“I” que dice: “Investigacion sin riesgo: Son estudios que emplean técnicas y métodos
de investigacion documental retrospectivos y aquellos en los que no se realiza ninguna
intervencion o modificacion intencionada en las variables fisiolégicas, psicoldgicas y
sociales de los individuos que participan en el estudio(en este caso la toma de muestra
sanguinea para medir la hemoglobina glicada no modifica ni altera ninguna variable),
entre los que se consideran: cuestionarios, entrevistas, revisibn de expedientes
clinicos y otros en los que no se le identifique ni se traten aspectos sensitivos de su
conducta, lo cual no provoca ningun dafio. Asi mismo, la investigacibn no viola
ninguna recomendacion y esta de acuerdo con éstas para guiar a los médicos en la
investigacion biomédica, donde participan seres humanos contenida en la declaracion
de Helsinki, enmendada en la 41° Asamblea Médica Mundial en Hong Kong en
Septiembre de 1989 y Edimburgo, Escocia, Octubre 2000 y la nota de Clarificacion del
parrafo 29, agregada por la Asamblea General de la AMM, Washington 2002.

e) CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Para poder participar en el estudio, los pacientes firmaron la carta de consentimiento
informado donde se les explicé el motivo y las consecuencias de su participacion
(Anexo D).

k) RECURSOS, FINANCIAMIENTO Y FACTIBILIDAD

RECURSOS HUMANOS

Investigador principal

Asesor tedrico-metodolbgico

RECURSOS TECNOLOGICOS

Computadora personal
Impresora
Conexion a internet

Programas de software (word, power point, programas estadisticos)
38



RECURSOS MATERIALES

Fotocopias

Equipo de oficina

Cartuchos de tinta para computadora
Impresora

Hojas para impresion

Lapices, plumas

PRESUPUESTO

El procesamiento de la muestra sanguinea de los pacientes incluidos en el estudio
para la determinacion de la hemoglobina glicada fue realizada por el laboratorio de la
institucion de salud a la que perteneci6 el paciente, ya sea el ISEA o el IMSS.

Todos los demas recursos necesarios para la realizacion de esta investigacion fueron

autofinanciados por el investigador principal.
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V. RESULTADOS

Todos los pacientes

Se incluydé un total de 30 pacientes con diagnostico reciente de tuberculosis caso
nuevo durante el periodo de estudio. Un caso fue excluido debido a que no aceptd
participar en el estudio; dejando una muestra final de 29 casos. La edad promedio del
total de los pacientes incluidos fue de 50.1+17.8 afios. Con respecto a la frecuencia del
género en todos los pacientes incluidos, la distribucion no fue diferente (48% hombres
y mujeres 52%) con una relacién hombre:mujer de 1:0.9. Del total de casos, 16 (55%)
fueron portadores de tuberculosis pulmonar (TBP) y 13 (44%) de tuberculosis

extrapulmonar (TBEX). Tabla I.

Con respecto al estado civil, el mas frecuente fue el de casado con 19 (65%)
pacientes, seguido de la union libre en 9 (31%) y soltero un caso (4%).

La ocupacion mas frecuente fue la de empleados diversos con 14 (48%), seguido de
las ocupaciones propias del hogar 12 (42%), campesinos 1 (3%), y otros 2 (7%).

En lo que se refiere al nivel escolar, la primaria completa 12 (42%) fue el mas
frecuente, seguido de aquellos con primaria incompleta 8 (28%) y secundaria 6 (21%).
En cuanto a la religion, practicamente todos (96%) los pacientes pertenecen a la

religién catolica.

Dentro de la poblacién estudiada, ningln caso tuvo el antecedente de haber padecido
previamente tuberculosis, es decir recaida, ya que el 100% fueron casos nuevos en

ambas formas clinicas de tuberculosis.
La forma extrapulmonar mas frecuente fue la ganglionar en 4 casos (30%), seguido de

la intestinal y pleural en 3 pacientes (23%) respectivamente, las demas formas fueron

menos frecuentes. Tabla Il.
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El antecedente de inmunizacion con BCG (bacilo Calmette-Guerin) fue positivo en 19

(65%) casos, de los cuales 18 de ellos con cicatriz.

Dentro de nuestro grupo estudiado, 4(14%) pacientes refieren haber consumido leche y
gueso no pasteurizados.

En nuestro grupo estudiado, a ningun paciente se le practicé intradermorreaccion
(PPD).

Dentro del grupo total de casos estudiados, 11 (38%) pacientes eran portadores de
Diabetes mellitus y todos ellos recibian algin tratamiento previamente, entre los
medicamentos que utilizaron, 5 pacientes (45%) la insulina y la combinacion
glibenclamida-metformina en 5 (45%) pacientes mas, mientras que la glibenclamida
Unicamente en 1 sélo paciente (10%). El promedio de duracién de la Diabetes mellitus

en los pacientes fue de 15.6+ 5.2 afos.

La hipertension arterial sistémica (HAS) se present6 en Unicamente 3 (10%) casos, el
promedio de duracion de la HAS previo al diagnéstico de la TB fue de 19.3+2.1 afios,
todos ya recibian algun tratamiento para esta enfermedad. Con respecto a otras
comorbilidades, un caso tenia diagnéstico de AR (3%), un caso de IRC (3%), y otro
(3%) de enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC).

Con respecto al habito tabaquico, 5 (17%) tenian el antecedente, 3 con tabaquismo
activo al momento del diagnostico de TB y 2 ya no tenian este habito. La ingesta de

alcohol fue referida por 2 pacientes (7%). Tabla lll.

Hemoglobina glicada

El promedio del nivel de Hb Alc en todos los pacientes incluidos fue de 6.2+1.7%. Al
comparar los niveles entre los pacientes con formas pulmonares y con formas
extrapulmonares no observamos diferencia estadisticamente significativa (6.6+2.1% vs

5.7+1%, respectivamente, p=0.17).
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Cuando comparamos los niveles de HbAlc Unicamente de los pacientes con DM entre
formas pulmonares y extrapulmonares (7.8+2.4% vs 7.3+0.8%) no observamos
diferencia estadistica (p=0.74). Situacion similar sucedié al comparar los niveles entre
ambos grupos de los pacientes sin DM (5.3+0.4% vs 5.3+0.5%, respectivamente, p=1).
Sin embargo, cuando comparamos los niveles de HbAlc entre los pacientes diabéticos
y los no diabéticos en cada grupo de TB, encontramos diferencias estadisticamente
significativas, siendo los niveles mas altos en los diabéticos de cada forma pulmonar.
Tabla IV, tabla VI.

Comparacion entre formas pulmonares y extrapulmonares

Del total de la muestra obtenida, 16 (55%) pacientes tuvieron TBP y 13 (44%) tuvieron
TBEX. En pacientes con TBP el promedio de edad fue de 54.9+17.5 y en aquellos con

TBEX de 44.3+17 sin encontrar diferencia en ambos grupos.

La relacibn hombre:mujer en pacientes con TBP fue de 0.7:1 y para la TBEx una
relaciéon de 1:0.8 sin encontrar diferencia estadisticamente significativa entre ambos

grupos.

En la comparacion del estado civil de los pacientes con TBP y TBEx encontramos que

la frecuencia de cada situacion civil no fue diferente. Tabla I.

En cuanto a la ocupacion, aunque en el grupo pulmonar lo méas frecuente fueron las
relacionadas al hogar y en el grupo extrapulmonar lo mas frecuente fueron los
empleados, no se encontrd diferencia estadistica entre ambos grupos con relacion a
las diversas ocupaciones. En relacién a la escolaridad, lo mas frecuente en ambos
grupos fue la primaria completa, con similar distribucién en los demés niveles
académicos, sin encontrar diferencias estadisticas significativas entre los dos grupos.
De la misma forma sin diferencia en cuanto a la religibn entre los grupos,

predominando la catélica. Tabal I.

El antecedente de aplicacion de BCG se registré6 en 10 (63%) pacientes con TBP

mientras que en pacientes con TBEX se registro aplicacion de la vacuna en 9 (70%), lo
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que no mostroé diferencias entre los grupos.

El antecedente de ingesta de leche y queso no pasteurizados se observo solamente en
el grupo TBP, sin embargo no alcanzo diferencia estadistica.
Tabla lll.

Diabetes Mellitus

El antecedente de Diabetes Mellitus en los pacientes con TBP se encontré en 8 (50%)
pacientes, en tanto que en aquellos con la forma extrapulmonar solamente 3 (23%)
tenian DM, sin embargo esto no alcanzé diferencias estadisticas, (p=0.25). Cuadro V.
En ambos grupos, se encontr6é que los pacientes tenian tres tipos de tratamiento, con
insulina, con la combinacion de metformina/glibenclamida y con glibenclamida
solamente. Aunque el tratamiento mas frecuente en la forma pulmonar fue la insulina y
en la forma extrapulmonar fueron la combinaciéon de metformina/glibenclamida no se

encontraron diferencias estadisticas significativas. Tabla Il.

El promedio de duracién de la Diabetes mellitus previo al diagnostico de TBP fue de
16 £4.6 afios, en tanto que en los del grupo de formas extrapulmonares el promedio de
duraciéon de la Diabetes mellitus fue de 14.7+7 afos, sin alcanzar diferencias

estadisticas.

La presencia de hipertension arterial sistémica no fue diferente entre los grupos, la
asociacion de otras comorbilidades no mostro diferencias entre los grupos. Tabla Ill.
La frecuencia de tabaquismo, alcoholismo y consumo de drogas entre los grupos no

mostré diferencias. Tabla Ill.
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Tabla I. Caracteristicas sociodemogréficas de los pacientes incluidos en el

estudio.
VARIABLE B TBP TBEXP P
n=16 (%) n=13 (%)
Edad 50.1+17.8 54.9+17.5 44.3+17 0.11
Mediana(min- 48(17-90) 56(27-90) 41(17-67)
max)
Género 0.7
Mujer 15 (52) 9 (56) 6 (46)
Hombre 14 (48) 7 (44) 7 (54)
Estado civil
Uniodn libre 9 (31) 6 (38) 3(23) 0.45
Casado 19 (65) 9 (56) 10 (77) 0.43
Soltero 1(4) 1(6) 0 (0) 1
Divorciado 0 (0) 0 (0) 0 (0) 1
Otro 0 (0) 0 (0) 0 (0) L
Ocupacion
Hogar 12 (42) 7 (44) 5(39) 1
Empleado 14 (48) 6 (38) 8 (61) 0.27
Campesino 1(3) 1(6) 0 (0) 1
Ganadero 0 (0) 0 (0) 0 (0) 1
Otro 2(7) 2(12) 0 (0) 0.49
Nivel escolar
Analfabeta 1(4) 1(6) 0 (0) 1
Primaria 8 (28) 6 (38) 2 (15) 0.24
incompleta
Primaria 12 (41) 5(31) 7 (55) 0.27
completa
Secundaria 6 (21) 3 (19) 3 (23) 1
Preparatoria 1(3) 0 (0) 1(7) 0.45
Profesional 1(3) 1(6) 0 (0) 1
Religion 0.45
Catolica 28 (96) 16 (100) 12 (93)
Otro 1(4) 0 (0) 1(7)

TB = tuberculosis, TBP = tuberculosis pulmonar, TBEXx = tuberculosis extrapulmonar.
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Tabla Il. Distribucién de las diferentes formas extrapulmonares de los pacientes

incluidos en el estudio.

Formas extrapulmonares N=13
n(%)

Ganglionar 4 (30)
Intestinal 3 (23)
Pleural 3 (23)
Meningea 1(8)
Miliar 1(8)
Osea 1(8)
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Tabla Ill. Caracteristicas clinicas de los pacientes incluidos en el estudio.

VARIABLE TBP TBEXP p
n=16 (%) n=13 (%)

Diabetes Mellitus 8 (50) 3(23) 0.25
Tratamiento previo 8 (50) 3(23) 0.25
Insulina 5 (63) 0 (0) 0.18
MTF-GBC 3 (37) 2 (66) 0.18
Glibenclamida 0 (0) 1(34) 0.27

Hipertension arterial 1(6) 2 (15) 0.57
Tratamiento previo 1(6) 2 (15) 0.57

Otra enfermedad

Ninguna 13 (81) 11 (86) 1
Artritis reumatoide 1(6) 0 (0) 1
Insuficiencia renal cronica 0 (0) 1(7) 0.47
EPOC 2(13) 1(7) 1
Antecedente de 0 (0) 0 (0) 1

Tuberculosis

Contacto con personas 0 (0) 0 (0) 1
con tuberculosis

Inmunizacién con BCG 10 (63) 9 (70) 1

Ingesta de leche o queso 4 (25) 0 (0) 0.11
no pasteurizada

Tabaquismo 2 (13) 3(23) 0.63
Alcoholismo 0 (0) 0 (0) 1
Drogadiccioén 0(0) 0 (0) 1

TBP = tuberculosis pulmonar, TBEx = tuberculosis extrapulmonar, MTF-GBC =

metformina-glibenclamida.



Tabla IV

. Niveles de Hemoglobina glicada (%) de acuerdo a cada grupo de

tuberculosis y a la presencia de Diabetes Mellitus.

Tipo de TB Con DM Sin DM P

TBP 7.8 +2.4% 5.3+0.4% 0.01
Mediana(min- 7.64(6.51- 5.3(4.53-6)

max) 12.83)

TBEX 7.310.8% 5.3+0.5% 0.00017
Mediana(min- 7.15(6.48-8.15) 5.3(4.48-6.1)

max)

TB = tuberculosis, TBP = tuberculosis pulmonar, TBEx = tuberculosis extrapulmonar

DM (+) = pacientes con Diabetes mellitus.

Tabla V. Distribucién de la frecuencia de los pacientes con tuberculosis y

Diabetes Mellitus incluidos en el estudio

Pacientes TBP TBEX P
n=16 n=13
n(%) n(%)
Diabéticos 8 (50) 3(23) 0.25
No diabéticos 8 (50) 10 (77)

TBP = tuberculosis pulmonar, TBEx = tuberculosis extrapulmonar.



Tabla VI. Rangos de niveles de Hemoglobina glicada de acuerdo a cada grupo de

tuberculosis y a la presencia de Diabetes Mellitus.

Total de Pacientes Grupo TBP Grupo TBEXP

con TB
Porcentaj DM (+) DM(-) p DM (+) DM (-)

p DM DM (-) p

e Hb Alc n=11 n=18 n=8 n=8 (+) n=10
n(%) n(%) n(%) n(%) n=3 n(%)
n(%)
<6 0(0) 1583) O 0(0) 6 (75) 0.01 0 9(90) 0.01
6-7 1(9) 3(17) 1 0(0) 2(25) 047 1(33) 1(10) 0.42
>7 10(91) 0(0) 0 8(100)  0(0) 0 2 (67) 0 0.04

TB = tuberculosis, TBP = tuberculosis pulmonar, TBEx = tuberculosis extrapulmonar,

Hb Alc = hemoglobina glicada, DM (+) = Diabetes mellitus positivo, DM (-) = Diabetes
mellitus negativo.
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VI. DISCUSION

En nuestro estudio encontramos que en el Instituto Mexicano del Seguro Social
Delegacion Aguascalientes se detectaron 29 pacientes con diagndéstico de tuberculosis
considerados como casos nuevos. Como sabemos Aguascalientes es uno de los
Estados con la menor incidencia (x100,000 habitantes) de tuberculosis pulmonar;
durante el periodo de 2005-2009 fue de 4.28, mientras que a nivel nacional el

promedio fue de 13.77 en el mismo periodo.*’

En nuestra serie se observd un porcentaje similar entre la TBP comparada con la
TBEX, esto es el reflejo de lo que ha sido habitualmente encontrado en Aguascalientes,
ya que este Estado tiene la mas alta incidencia de pacientes con tuberculosis
extrapulmonar (4.38 x 100000 habitantes), con un 50.6% de todos los casos de
tuberculosis en el Estado, que comparado con el promedio a nivel nacional (16.3%)
es anormalmente mas alto. Este hallazgo excede la frecuencia de tuberculosis
extrapulmonar con relacién al 15% reportado en diferentes partes alrededor del

mund0.47’48'49

Con respecto a la edad observamos que los pacientes con TBEXx tienen menor edad

que aquellos con TBP, situacion similar a lo reportado por otros autores.**

Han surgido algunas posibilidades para explicar la diferencia en la edad de los sujetos
afectados por TBP y TBEXx. Por ejemplo, la relativa disminucién en la maduracién del
sistema inmune podria predisponer el desarrollo de TBEx en los pacientes jovenes,”* o
la disminucién del funcionamiento del mismo en los pulmones asociado a los estilos de
vida (tabaquismo) o a la presencia de comorbilidades (EPOC) predispone a la aparicién
de TBP en pacientes de mayor edad.*** Sin embargo, como ocurre en otras areas del
conocimiento de la tuberculosis, los mecanismos precisos aun no se conocen con

exactitud.

La relacion mujer:-hombre fue similar para ambos grupos de estudio, no asi en lo
encontrado por Lin ya que encontr6 un aumento en la proporcion de hombres en

relacion a las mujeres con TBP, sin embargo, la causa de la diferencia entre ambos
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géneros no se conoce con certeza, pudiendo estar involucrados los factores

socioecondmicos, culturales y el sub-diagnéstico de la poblacién en estudio.®

En cuanto al estado civil, ocupacion, nivel educativo y religibn no encontramos
diferencia entre ambos grupos, se trata de factores socioculturales que no se han
relacionado con uno u otro tipo de TB; sin embargo, en México se ha asociado a la TB
con poblaciones con bajo nivel socioecondmico y altas tasas de incidencia de la
enfermedad debido al incremento del riesgo a la exposicién al bacilo tuberculoso.™ La
asociacion entre Diabetes y tuberculosis ha sido previamente reportada especialmente
en poblaciones de bajo nivel socioecondémico y un alto rango de incidencia en ambas
enfermedades. Se reporto ademas que el nivel educativo en promedio es hasta la

preparatoria.’

Ponce de Lebn y cols. encontraron que habia diferencias en cuanto al nivel
socioecondmico de pacientes diabéticos y no diabéticos ya que es posible que las
personas con un mayor nivel socioeconémico tengan acceso oportuno a la atencion
medica ademas de ser diagnosticadas oportunamente tanto la diabetes mellitus como
la tuberculosis en comparacion con aquellos de un nivel socioeconémico mas bajo.>**

La tasa de TB aumenta 3-7 veces en individuos con diabetes,**? las bases bioldgicas
de esta asociacion no estan bien esclarecidas, sin embargo, algunos estudios sugieren
que la diabetes deprime la respuesta inmune facilitando la infeccion por el bacilo
tuberculoso y/o favoreciendo el progreso de la enfermedad. La diabetes es un factor de
riesgo para TB, lo que confirma la importancia de desarrollar medidas publicas de
salud designadas para el creciente nimero de pacientes con Diabetes mellitus, ya que
se estima que al aumentar los casos de Diabetes mellitus, también aumentara el
ndmero de casos nuevos de TB.®* Segln la OMS, al menos el 2.8% de la poblacién
mundial padecian diabetes, esta incidencia esta incrementando rapidamente y se
estima que para el 2030 el nimero de personas se duplicard, por lo que se espera que

también aumente la incidencia de TB.°

En nuestro estudio, el sitio mas comunmente afectado por la TBEx fueron los ganglios
linfaticos (30%), similar a lo descrito en otros reportes.®*%°%>*% E| Segundo sitio mas

afectado varia de acuerdo a las distintas series. En nuestro estudio encontramos
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tuberculosis intestinal en un 23%, mientras que Peto et al.” y Kourbatova et a
reportaron afectacion pleural (19.8% and 21%, respectivamente) y Nissapatorn et al.>
tuberculosis diseminada. Aunque las razones para estas diferencias pueden tener
bases bioldgicas, otros factores como la capacidad para hacer el diagnéstico o las
caracteristicas sociodemogréficas también podrian ser responsables en cierta medida.

En nuestro estudio, ninguno de los pacientes tuvo contacto con personas con TB, sin
embargo en el estudio de Garcia-Rodriguez, a pesar de que si hubo contacto en
algunos pacientes con personas con TB sus resultados no fueron estadisticamente
significativos.™ Por otro lado, Garcia-Rodriguez y col. en Espafia encontraron que un
27.5% de los pacientes con TB pleural tuvieron contacto reciente en menos de dos
afos y del 47.4% en cinco afios y en casos con TBEX linfatica fue de 4.4% en dos afios
y de 11.1% cinco afios previos."* Es importante ampliar la investigacién en este

aspecto con estudios posteriores.

Tres recientes meta-analisis coinciden en que el tabaquismo es un factor de riesgo
para el desarrollo de TBP.>"™° Pero la asociacion entre el tabaquismo y las formas
extrapulmonares siguen siendo poco claras. En nuestro estudio, el hdbito tabaquico no
fue diferente entre los pacientes con TBEx (23%) y TBP (13%), sin embargo nuestros
hallazgos no coinciden con lo reportado por otros autores, por ejemplo Sreeramareddy
et al.® encontraron una frecuencia de casi el doble de pacientes fumadores con TBP
comparada con pacientes con TBEx (51.7% vs 23.5%, respectivamente). En este
sentido en los ultimos afios, se ha considerado al tabaquismo como factor de riesgo
para el desarrollo de tuberculosis pulmonar, pocos estudios lo han enfocado a la
tuberculosis extrapulmonar, por lo que se requieren estudios controlados ya sea de

cohorte o casos y controles que permitan dilucidar esta interrogante.

Finalmente, algunos autores, (Kahlon y pathak) ( nathan y col) describieron en su
estudio que la medicion de la hemoglobina glicada es un mejor parametro para evaluar
el control metabdlico en los diabéticos, en este sentido en nuestro estudio, no
encontramos diferencia estadistica de los niveles de Hb Alc entre los pacientes con
TBP y TBEX, aunque, existe una tendencia a que los niveles sean mayores en los
pacientes del grupo TBP, esto lo evaluamos estadisticamente duplicando los pacientes

en cada grupo, y con esta maniobra observamos que el valor de p disminuye més alla
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de 0.05, lo que se traduce en que nuestro estudio tiene una muestra insuficiente y
requiere aumentar la muestra para incrementar el poder del estudio. Ademas, de
manera esperada, encontramos que los niveles de hemoglobina glicada entre
diabéticos y no diabéticos con tuberculosis pulmonar y extrapulmonar en ambos grupos
es diferente, lo que sugiere un descontrol metabdlico de los diabéticos de forma

cronica, situacion compatible con el incremento en el riesgo de desarrollar TB.

En este sentido. Al comparar en cada grupo los niveles de hemoglobina glicada entre

los diabéticos y los no diabéticos encontramos que hay diferencia estadistica.

Similar a lo encontrado por JN Lin; que refiere una asociacion negativa entre la DM y la
TBEX; se ha observado que la presencia de TB puede inducir estados transitorios de
hiperglucemia en los pacientes, ademas en aquellos que ya son diabéticos, se ha visto
gue esta condicién suprime la respuesta inmune lo que facilita la infeccién por el bacilo
tuberculoso o la progresion de la enfermedad,** aumentando dos veces el riesgo de
padecer TB, principalmente TBP.>**** Al comparar el grupo de TBP contra TBEXx
encontramos una diferencia en el porcentaje de Hb Alc estadisticamente significativa
entre los pacientes diabéticos y no diabéticos, indicando la presencia de hiperglucemia

crénica en pacientes diabéticos con ambas formas de TB%'3°

lo que confirma lo
escrito en la literatura referente a que en estos pacientes el sistema inmunolégico es
mas susceptible1,30 y que ademas existe una asociacion positiva entre la TB y la

DM.*?
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VII. LIMITACIONES

Durante la realizacion de este protocolo se encontraron varias limitaciones que se

mencionan a continuacion.

1. El tiempo para su realizacion fue insuficiente, ya que a mayor tiempo se hubieran
incluido a un mayor numero de pacientes con diagndstico reciente de TB lo que
permitiria incrementar el poder del estudio.

2. El nUmero de pacientes incluidos en el estudio fue pequefio.

3. Hubo dificultad para el acceso a los pacientes con reciente diagnostico de TB en el
ISEA.

4. La participacién de los pacientes hacia este estudio mostr6 desconfianza, miedo,
falta de suficiente informacion sobre la enfermedad que padece.

5. Por parte de las autoridades restricciones para el acceso a estos pacientes.
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VIIl. RECOMENDACIONES

1. Se recomienda brindar mas apoyo por parte de las Instituciones de Salud para la
realizacion de los protocolos de investigacion, ya que los resultados al final son en
beneficio de los pacientes y de la misma Institucion y permite que los estudios
realizados puedan ser publicador en revistas de alto impacto lo que a su vez permitiria
trascender dentro del mundo cientifico.

2. El tiempo para la realizacion de los protocolos de investigacion sobre la tuberculosis
deberia de ser mayor, ya que la frecuencia d esta enfermedad en Aguascalientes es
baja con respecto a otros sitios. Al incrementar el tiempo de desarrollo en un futuro, se
podra contar con muestras de mayor tamafio incrementando el poder del estudio.

3. Se recomienda también realizar la hemoglobina glicada a todos los pacientes con TB
de reciente diagnéstico para evaluar la presencia de diabetes mellitus y de ser asi

conocer el estado de control de los pacientes de una forma sencilla y rapida.
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IX. CONCLUSIONES

La hemoglobina glicada en pacientes con tuberculosis pulmonar es similar a la de los
pacientes con tuberculosis extrapulmonar, sin embargo al realizar el analisis
comparativo entre aquellos pacientes de ambos grupos con diabetes mellitus y sin
ésta, se encontro diferencia estadistica significativa.

En nuestro estudio, encontramos que en el Estado de Aguascalientes existe un
porcentaje similar entre el nimero de pacientes con TBP y TBEX, indicando que a
pesar de que es uno de los Estados del pais con menor incidencia de TB, cuenta con
la mayor incidencia a nivel Nacional de formas extrapulmonares lo que coincide con las
estadisticas publicadas, esto requiere de la realizacién de estudios prospectivos en un
futuro con un mayor nimero de pacientes para buscar los factores que estan
aumentando tan desproporcionadamente esta incidencia comparandola incluso con el

resto del mundo.

La hemoglobina glicada en pacientes con tuberculosis pulmonar es similar a la de los
pacientes con tuberculosis extrapulmonar, sin embargo el porcentaje de Hb Alc en los
pacientes diabéticos es mayor que en los no diabéticos en ambas formas de TB
coincidiendo con otros autores en que existe una asociacion positiva entre amabas
enfermedades, ademas de que los pacientes con hiperglucemia crénica tienen mayor
predisposicion a desarrollar TB por la disminucion en la respuesta del sistema inmune.

Aguascalientes es un area geografica adecuada para realizar un mayor namero de
estudios en el campo de la tuberculosis, lo que podria ayudar a ampliar el conocimiento
principalmente en la presentacion de las formas extrapulmonares con el fin de que esta

enfermedad disminuya su incidencia.
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ANEXO A: CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES 2011-2012

La investigacion se realizdé en un lapso de un afio aproximadamente desde que se
inicié la eleccion del tema a investigar, la busqueda bibliogréfica, la presentacion y
aceptacion de este protocolo por el comité de investigacion local, asi como la
planeacion y recoleccion de datos para asi realizar el andlisis correspondiente de la

informacién obtenida y llegar a la obtencion de los resultados y el reporte final.

ACTIVIDADES J|J|A|S|OIN|DIE|JFIM|A|M|J |J A

z
=
O
o)
-
<
(@)
m
w
Y]
)
<
z
—
O

Eleccion del tema

Acopio de bibliografia

X | X | X
X
X

Revision de literatura

Disefio del protocolo X

Planteamiento Del problema

Antecedentes

Justificacion

X | X | X | X

Introduccién

Hipétesis X

Revision del protocolo X

Registro del protocolo ante X

comité local de investigacion

Acopio de informacién XX X|X]|X|X]|X

Captura y tabulacion de datos X

Andlisis de resultados

Autorizacion

X | X | X | X

Elaboracion de tesis




ANEXO B: LISTA DE COTEJO

AR. TIPO DE TB DIAGNOSTICADA 1. Pulmonar 2. Extra pulmonar
AS. FECHA DEL DX:

FICHA DE IDENTIFICACION

A. EDAD:
B. GENERO 1. Femenino 2. Masculino
4.
C. ESTADO CIVIL 1. soltero 2. casado 3. union libre divorciado 5. otro
D. OCUPACION 1. hogar 2. empleado/obrero 3. campesino 4. ganadero 5. otro
E. ESCOLARIDAD 1. analfabeta 2. primaria incompleta 3. primaria completa 4. secundaria 5. preparatoria
6. profesional
F. RELIGION 1. catolico 2. otra
G. SERVICIOS DE
SALUD 1. IMSS 2. ISEA
H. NUMERO DE PERSONAS CON LAS QUE VIVE_____
ANTECEDENTE DE TUBERCULOSIS
I. ANTECEDENTE PERSONAL DE
TUBERCULOSIS 1.Si 2. No
J. TIPO DE TB DIAGNOSTICADA 1. Pulmonar 2. Extra pulmonar
K. ANTECEDENTE DE TRATAMIENTO ANTI-TB 1.Si 2. No
L. COMPLETO LA FASE INTENSIVA DEL TX 1.Si 2. No
M. COMPLETO LA FASE DE SOSTEN DEL TX 1.Si 2. No
N.FECHA DE DIAGNOSTICO DE
B
FACTORES DE RIESGO
O. CONTACTO CON ALGUNA PERSONA INFECTADA CON TUBERCULOSIS
1.si 2. No
P. APLICACION DE VACUNA BCG 1.si 2. No
Q. PRESENCIA DE CICATRIZ POR VACUNACION 1.Si 2. No
R. INGESTA DE LECHE NO PASTEURIZADA 1.Si 2. No
S. INGESTA DE QUESO NO PASTEURIZADO 1.Si 2. No
T. REALIZACION DE PPD Fecha
1. si, reaccion positiva 2. si, reaccion negativa 3. No




COMORBILIDADES

U. TIENE DIABETES MELLITUS 1.DM1 2.DM 2 3. No
V. FECHA DEL DIAGNOSTICO
W. TRATAMIENTO PARA LA DM ANTES DEL DX DE TB

1.si 2.no
X. TIPO DE MEDICAMENTO UTILIZADO ACTUALMENTE
Y. NIVEL DE HB GLICADA
Z. PACIENTE CONTROLADO 1.Si 2. No
AA. TIENE HAS 1.Si 2. No
AB. FECHA DEL DIAGNOSTICO
AC. TRATAMIENTO PARA LA HAS ANTES DEL DX DE TB

1.si 2.no

AD. TIPO DE MEDICAMENTO QUE USA ACTUALMENTE

AE. OTRA ENFERMEDAD CRONICA

AF. ANOS DE PADECER LA ENFERMEDAD CRONICA

AG. MEDICAMENTOS QUE INGIERE PARA ESA ENFERMEDAD

TOXICOMANIAS

1. 2. 3. DEJO DE FUMAR
AH. FUMA ACTUALMENTE Si No HACE ANOS
Al. CANTIDAD DE CIGARROS AL DIA
AJ. NUMERO DE ANOS QUE HA FUMADO
1.
AK. ALCOHOLISMO Si 2.No
1 2.
AL. HASTA LA EMBRIAGUEZ Si No
AM. CON QUE FRECUENCIA
AN. DESDE HACE CUANTOS ANOS TOMA
AO. HA UTILIZADO ALGUN TIPO DE 1.
DROGA Si 2.No

AP. POR QUE VIA

AQ. DURANTE CUANTO TIEMPO




ANEXO C: INSTRUMENTO

El porcentaje de HbAlc es una prueba derivada que se calcula a partir de las
determinaciones cuantitativas de hemoglobina y HbAlc, que se realiza utilizando el
VITROS Chemistry Products d%Alc Reagent Kit conjuntamente con el VITROS
Chemistry Products calibrator 1 en los analizadores VITROS 5,1 FS de Bioquimica y el
VITROS 5600 Integrated System.

Los calibradores, los controles y las muestras de sangre total hemolizada se mezclan
con el reactivo 1 que contiene anticuerpo anti-HbAlc para formar un complejo
antigeno-anticuerpo soluble. El anticuerpo Anti-HbAlc no unido reacciona con el
polihapteno (hexapéptido-glucano, reactivo 2 de Alc) para formar un complejo
inmunitario anticuerpo-polihapteno insoluble que se mide turbidimétricamente a 340nm.
Una vez que se ha realizado una calibracion para cada uno de los reactivos, puede
determinarse la concentracion de HbAlc en cada muestra usando la curva de
calibracion graduada y la absorbancia medida obtenida en el andlisis de la muestra
hemolizada.

El aparato reporta el resultado como % Alc en unidades NGSP, un método utilizado
para estandarizar las pruebas de HbAlc utilizado en el estudio DCCT. Los parametros
de calibraciébn son valorados automaticamente por el analizador. Los valores
asignados para el VITROS Chemistry Products Calibrator Kit 18 y el VITROS
Chemistry Products FS Calibrator Kit 1 para %Alc pueden rastrearse al método de
referencia de la IFCC (International Federation of Clinical Chemistry). El resultado
obtenido se calcula a partir de los resultados cuantitativos individuales para Hb y
HbAlc. Los resultados NGSP se calculan a partir de las unidades de HbAlc

(mmol/mol) de la IFCC utilizando la ecuacién maestra.

Unidades NGSP, %HbA1c= (IFCC x 0.0915) +2.15



ANEXO D: CARTA DE CONSENTIMIENTO

Para participar en un protocolo de investigacion

Aguascalientes, Ags. a de de 201_

Acepto participar en el estudio titulado “Niveles de hemoglobina glicada en pacientes
de reciente diagnéstico de tuberculosis pulmonar comparada en los pacientes con

tuberculosis extra pulmonar en la Delegacién Aguascalientes”

Se me ha explicado que tengo una enfermedad en los pulmones llamada tuberculosis,
y que su tratamiento habitual es tomar medicamentos durante 6 meses, (tratamiento
antituberculoso acortado estrictamente supervisado, el cual se divide en dos fases,)
que esta establecido en la norma oficial mexicana para atencién y tratamiento de los
pacientes que presentan la enfermedad de tuberculosis.). En este estudio en el que
participaré voluntariamente se pretende medir los niveles de hemoglobina glicada que
es una sustancia que se utiliza para medir la azlicar en sangre, que se utilizara para
medir los niveles que presento en el momento en que se me establece el diagnostico

de esta enfermedad.

Un riesgo por participar en este estudio es que haya algin moretdn en el sitio donde se
tomd la muestra sangre, aunque esto es poco frecuente, y las complicaciones son

nulas.

Sé que los beneficios que puedo recibir son una mayor supervision de la enfermedad y
su tratamiento ademas, se me ha garantizado que no pagaré nada por las revisiones
gue se me realizaran durante el presente protocolo o por los estudios que me soliciten.

No hay tratamiento alternativo ya que este tratamiento es el utilizado en todo el mundo.

Me han asegurado que aunque ya haya yo firmado esta carta puedo negarme a que se
me tome la muestra cuando yo quiera, sin que esto afecte la calidad o frecuencia de la

atencion médica y que seguiré recibiendo el tratamiento habitual para la tuberculosis, y



que no habra represalias por parte de los médicos que me atienden. También, se me
ha asegurado que se me aclararan las dudas que surjan durante el estudio, y que la

informacion obtenida por mi participacion serd confidencial y solo utilizada para este

estudio.
Acepto participar en el estudio Investigador asociado
Nombre y firma del paciente Dr. Carlos Pérez Guzman

Médico Neumologo

Dra. Claudia Janeth Montes Zlfiga

Residente de Medicina Familiar



ANEXO E: OPERACIONALIZACION

TIPO DE UNIDAD DE ESCALA DE
VARIABLE INDICADOR ITEM | VARIABLE MEDICION MEDICION
Se verificara en el departamento de
Tipo de Tb epidemiologia del IMSS y en el pulmonar/extra
diagnosticada | depto. de Tb del ISEA AS Cualitativa | pulmonar nominal
La muestra sanguinea sera
procesada en el laboratorio del HGZ
No. 1 o en el Laboratorio estatal y
posteriormente se recogera el
Nivel de resultado para verificar el nivel de numeérica
HbAlc HbAlc Y Cualitativa | Porcentaje continua
Se preguntarda al paciente su edad y
se verificar4 mediante alguna
identificacion oficial al momento de numeérica
Edad ingresar al estudio. A Cuantitativa | Afios discreta
Se preguntara al paciente de qué
género es y se verificard mediante Femenino, categorica
Género una identificacion oficial B Cualitativa | masculino dicotémica
Se preguntard al paciente mediante soltero, casado,
la lista de cotejo su condicién civil al union libre,
Estado civil momento del ingresar al estudio C Cualitativa | divorciado, otro nominal
hogar,
empleado/obrero,
Se preguntara al paciente mediante campesino,
Ocupacion la lista de cotejo a qué se dedica D Cualitativa | ganadero, otro nominal
analfabeta,
primaria
incompleta,
primaria completa,
Se preguntara al paciente mediante secundaria,
la lista de cotejo, hasta qué grado preparatoria,
Escolaridad de estudios cursé E Cualitativa | profesional ordinal
Mediante la lista de cotejo se
preguntara al paciente la religion
Religién que profesa F Cualitativa | catdlico, otra nominal
No. Personas | Mediante la lista de cotejo se
que habitan preguntara al paciente que refiera el
en la misma namero de personas que habitan
casa con él en la casa H Cuantitativa | 1,2,3... ordinal




Se preguntarda al paciente si
anteriormente fue diagnosticado con

tuberculosis, el tipo de tuberculosis

Antecedente |y la fecha en la que se realiz6 el
de Tb diagndstico I,J,N [ Cualitativa | si/no nominal
En caso de que el paciente haya
tenido el antecedente de Thb, se le
preguntara si recibio tratamiento
Antecedente | antituberculoso y si complet6 las 2 nominal
de Tx anti-Th | fases del tratamiento K-M | Cualitativa | si/no dicotomica
Mediante la lista de cotejo se le
Contacto con | preguntard al paciente si tuvo
persona con contacto con algun familiar o amigo nominal
B cercano diagnosticado con TB (0] Cualitativa | si/no dicotomica
Se preguntara al paciente mediante
la lista de cotejo si fue vacunado
Aplicacion de | con BCG y se verificara la presencia nominal
BCG de la cicatriz post-vacunacion P,Q |Cualitativa |[si/no dicotdbmica
Ingesta de Se preguntard al paciente si
leche o queso | previamente ha ingerido leche no
no hervida o no pasteurizada al igual nominal
pasteurizado | que quesos RS Cualitativa | si/no dicotémica
Se le preguntara al paciente
mediante la lista de cotejo si se ha
Reactor al realizado la prueba de PPD, si fue nominal
PPD positiva 'y en qué fecha il Cualitativa | si/no dicotomica
Mediante la lista de cotejo se
preguntara al paciente si tiene
Diabetes diagnostico de diabetes mellitus y nominal
mellitus en qué fecha se le diagnosticé U-V | Cualitativa | si/no dicotomica
Mediante la lista de cotejo se
preguntard al paciente si toma
Tx anti- hipoglucemiantes orales o se aplica
diabético insulina desde antes que se le diera nominal
previo el diagnostico de Th W,X | Cualitativa |[si/no dicotomica
Mediante la lista de cotejo se
preguntara al paciente si tiene
diagnostico de HAS y la fecha en AA- nominal
HAS que fue diagnosticado AD Cualitativa | si/no dicotomica
Tx anti-HAS Mediante la lista de cotejo se AB Cualitativa | si/no nominal




previo

preguntara al paciente si toma
medicamentos anti-hipertensivos
desde antes del diagndstico de Tb,
en caso de responder que si, se
anotara el nombre del medicamento

o Medicamentos que ingiere

dicotémica

Enfermedades

crénicas

se preguntara al paciente qué
enfermedades padece al momento
de ingresar al estudio y se anotaran

aquellas que sean crénicas

AE-
AG

Cualitativa

silno

nominal

dicotémica

Tabaquismo

Mediante el instrumento para
evaluar el indice tabaquico se haran
las preguntas correspondientes al
paciente

AH-
AJ

Cualitativa

ndimero de

cigarrillos

numeérica

discreta

Alcoholismo

Mediante la lista de cotejo se le
preguntara al paciente si ingiere
bebidas alcohdlicas y con qué
frecuencia

AK-
AN

Cualitativa

silno

nominal
dicotémica

Drogadiccion

Mediante la lista de cotejo se
preguntara al paciente si alguna vez
ha utilizado algun tipo de droga y a
través de que via

AQ

Cualitativa

silno

nominal
dicotomica
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