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RESUMEN

Introducciéon: La incidencia de Tuberculosis pulmonar entre pacientes
diabéticos es de 2 a 5 veces mas alta que cuando se compara con la poblacién en
general. Las alteraciones inmunes presentes en los pacientes diabéticos, sobretodo en
los mal controlados, predisponen a una susceptibilidad mayor y a una forma mads severa
de Tuberculosis Pulmonar. La hiperglicemia resulta comin en pacientes con
tuberculosis e inclusive los pacientes sin antecedentes de diabetes mellitus pueden
presentar intolerancia a la glucosa al momento del diagndstico de la infeccién. En
cuanto al efecto de la diabetes mellitus sobre la respuesta al tratamiento en la
tuberculosis pulmonar se ha visto respuesta negativa al inicio del tratamiento,
probablemente provocado por los trastornos inmunoldgicos antes mencionados, la
biisqueda intencionada de pacientes diabéticos con tuberculosis y el subsecuente control
glicémico podrian mejorar la respuesta al tratamiento.

Objetivo: Revisar datos epidemioldgicos del paciente diabético tipo 2 con
tuberculosis pulmonar.

Material y Métodos: Se revisaron expedientes clinicos con radiografia de térax
en el servicio de la Consulta Externa del servicio de Neumologia del Hospital General
de México, del periodo comprendido entre el 1 de enero del 2003 al 31 de mayo del
2007, de pacientes con diagnostico de diabetes mellitus tipo 2, con tratamiento con
hipoglucemiante oral o insulina subcutdnea, y coexistencia de tuberculosis pulmonar
que ademds recibieron tratamiento antifimico con baciloscopia diagndstica de inicio y
de control.

Resultados: Se revisaron un total de 280 expedientes de los cuales cincuenta y
ocho (n=58) tuvieron el diagndstico de diabetes mellitas tipo 2 y tuberculosis pulmonar.
Del total de pacientes, 26 fueron hombres (44.8%) y 32 mujeres (55.2%), con un rango
de edad de entre 34 anos hasta 85 anos de edad, con una media de edad de 52 afios.
Todos los pacientes recibian tratamiento para el control glicémico, cincuenta (n=50) con
hipoglicemiante oral y ocho con insulina NPH (n==8). Las lesion radiolégica observada
con mads frecuencia fueron cavernas. después de iniciar el tratamiento antituberculoso el
tiempo en que se obtuvo una baciloscopia negativa fue de: dieciocho pacientes (31%) al
primer mes de tratamiento, veintiséis (44.8%) al segundo mes, y catorce (24.1%) al
tercer mes de tratamiento. Todos los pacientes (n=58) recibieron tratamiento antifimico
completo y con curacion al final del mismo, sin embargo, 3 pacientes (5%) presentaron

reactivacion, a los 4 meses, al afio y a los 4 afios de haber concluido régimen de



tratamiento, respectivamente, y los tres con tratamiento hipoglicemiante oral de forma
regular y con dieta, iniciando manejo agregando al mismo estreptomicina. Uno de los
tres pacientes presentd drogorresistencia y fue enviado a su lugar de origen, sin conocer
su evolucidn final. Los 57 pacientes restantes (98%) fueron dados de alta por curacion.
Conclusiones: El paciente con diabetes mellitus tipo 2 y con tuberculosis
pulmonar responde de forma adecuada al tratamiento antifimico a pesar del control

regular o irregular de los niveles de glucosa sérica.



INTRODUCCION

Numerosos estudios han publicado la alta prevalencia de la Tuberculosis
Pulmonar entre pacientes diabéticos. La incidencia de Tuberculosis pulmonar entre
pacientes diabéticos es de 2 a 5 veces mds alta que cuando se compara con la poblacién
en general. La asociacién positiva entre diabetes y tuberculosis pulmonar se ha
reportado previamente, especialmente en poblaciones con nivel socioecondémico bajo.
(9 L as alteraciones inmunes presentes en los pacientes diabéticos, sobretodo en los mal
controlados, predisponen a una susceptibilidad mayor y a una forma mdés severa de

Tuberculosis Pulmonar.

Los pacientes con diabetes y tuberculosis pulmonar son, por lo regular, mas
viejos (mds de 70 afios de edad) y mads susceptibles a presentar hemoptisis y
cavitaciones pulmonares y de continuar con BAAR positivo al final del primero y

segundo mes de tratamiento. >

En algunos estudios se ha visto con las manifestaciones clinicas y
microbioldgicas de la asociacidn diabetes/tuberculosis que en algunos casos pueden ser
mads contagiosos al momento del diagnéstico y que ademads requiere periodos més largos

de tratamiento."'¥

Conforme se incrementa la edad y los afios de evolucién de la diabetes, también
aumenta el riesgo de infeccidn tuberculosa, por lo cual estd justificada la prueba de PPD
(derivado proteico purificado) en diabéticos, y, si es necesario, la quimioprofilaxis. En
el diabético hay varios defectos en el equilibrio de la defensa pulmonar, como

alteraciones vasculares (microangiopatia), alteraciones en el espesor del epitelio



alveolar y ldmina basal de los capilares pulmonares. El mecanismo por el cual estd
aumentada la susceptibilidad a las infecciones se debe a la alteracion en la quimiotaxis,

fagocitosis y actividad bactericida de los polimorfonucleares.

Liawys y colaboradores en 1995 encontraron en el paciente diabético una
incidencia de tuberculosis que aumentaba de 14.3 a 24.5 % en aquellos de edad
avanzada. En 1995 en Corea se describio que el riesgo de padecer tuberculosis
pulmonar en pacientes diabéticos era 5.1 veces respecto a los no diabéticos,
predominando las edades de 30 a 50 afios. Para 1989 se inform6 que en Chile el riesgo
de los diabéticos de padecer tuberculosis era 5.9 % superior al de la poblacién sin la
enfermedad. Entre 1991 y 1994, en Japon la prevalencia de diabetes mellitus aunada a

tuberculosis pulmonar fue de 13 %.

Se ha demostrado que el aumento en la susceptibilidad a infeccién bacteriana en
el paciente con diabetes mellitus se debe a la disfuncion de neutréfilos; sin embargo, en
algunos estudios se sugiere una relacion entre la inmunidad de la tuberculosis y de la
diabetes mellitus. Se ha observado que esta ultima es identificada como un factor de

riesgo independiente a infecciones del tracto respiratorio inferior.

Contrario a la creencia comun, la asociacién entre diabetes mellitus y el
incremento en la susceptibilidad a la infeccion en general no tiene soporte en evidencia,
sin embargo, son muchas las infecciones comunes en pacientes diabéticos y algunas

ocurren solamente en ellos.



Pueden presentarse otras infecciones con formas graves que se asocian con un

incremento en el riesgo de complicaciones en los pacientes con diabetes.

Diversos aspectos de la inmunidad se alteran en los pacientes diabéticos. Se
deprime la funcién de los leucocitos polimorfonucleares, particularmente en presencia
de acidosis; la adherencia leucocitaria, la quimiotaxis de granulocitos y fagocitosis, y la

(1.2 E] sistema de antioxidantes

actividad bactericida pueden estar afectadas.
involucrados en la actividad bactericida también puede estar afectado por la
disminucién de la formacién de superdxidos. @ Los datos clinicos acerca de la
inmunidad humoral son limitados, pero la respuesta a las vacunas es normal. La

respuesta cutdnea a antigenos y la medicion de la funcién de los linfocitos T puede estar

deprimida.

Sin embargo, estos hallazgos han sido investigados in vitro y no han sido
totalmente confirmados en estudios clinicos, esta es la evidencia de que el control
glicémico influye en la funcién inmune. @ La disminucién en la cantidad de monocitos
en la circulacion periférica, la reduccion de la fagocitosis y alteraciones en los
receptores de superficie pueden contribuir al incremento en la susceptibilidad de los

. . . . . . 9,10
pacientes diabéticos a las infecciones por patégenos intracelulares. ©'

Es incierto que la diabetes sea un factor de riesgo independiente para un
aumento en la incidencia y gravedad de las infecciones comunes del tracto respiratorio
inferior. ©® En un metaandlisis sobre neumonia en diabetes se determind que la
proporcion de muertes asociadas con diabetes es unicamente del 1.3 (95% intervalo de

confianza de 1.1 a 1.5, Fine y cols 1996), D de igual forma en un estudio de cohorte



retrospectivo no se pudo identificar a la diabetes como un factor significativo para la
muerte a 30 dias del diagndstico de neumonia, sin embargo, se identificé un incremento

en la susceptibilidad a neumonia. ©.8)

Se ha reportado, en diabéticos, que las infecciones causadas por Staphylococcus
aureus, organismos gram negativos y Mycobacterium tuberculosis son frecuentes,
ademds que las infecciones por Streptococcus pneumoniae e Influenza virus estan
asociados a un incremento en la mortalidad y morbilidad de pacientes diabéticos. Se han
realizado estudios para comparar las caracteristicas radioldgicas de la tuberculosis en
pacientes diabéticos compardndolos con otros pacientes inmunodeprimidos y pacientes
sin alteraciones inmunitarias. No se encontré diferencia alguna en la distribucién de la
infeccion pulmonar, pero notaron que los pacientes diabéticos e inmunocomprometidos
tenian mayor riesgo de presentar multiples cavernas dentro de una sola lesion y una
distribucion difusa. Y no se encontrd relacion significativa entre diabetes mellitus y

tuberculosis multilobar.

La hiperglicemia resulta comin en pacientes con tuberculosis e inclusive los
pacientes sin antecedentes de diabetes mellitus pueden presentar intolerancia a la
glucosa al momento del diagndstico de la infeccion. Hay estudios que confirman la
relacion entre la infeccion pulmonar activa y la intolerancia a la glucosa, destacando que
esta se resuelve con tratamiento tuberculoso adecuado. !''? Esto indica que al igual que

las infecciones graves, la tuberculosis activa se relaciona con hiperglicemia transitoria.

En cuanto al efecto de la diabetes mellitus sobre la respuesta al tratamiento en la

tuberculosis pulmonar se ha visto respuesta negativa al inicio del tratamiento,



probablemente provocado por los trastornos inmunoldgicos antes mencionados, la
biisqueda intencionada de pacientes diabéticos con tuberculosis y el subsecuente control

glicémico podrian mejorar la respuesta al tratamiento. (17.18)

El incremento al acceso a los medios de salud es importante para el control
metabodlico adecuado del paciente diabético con tuberculosis pulmonar, la atencion del
paciente diabético puede prevenir, controlar y tratar de manera favorable a los pacientes

que presentan co-existencia de diabetes mellitus y tuberculosis pulmonar. (13)

Con todo lo antes mencionado es de gran importancia médica y de salud publica
reconocer el trastorno inmunoldgico de la diabetes mellitas, y la necesidad imperiosa
del control metabdlico de pacientes diabéticos expuestos a Mycobacterium tuberculosis,
ademds del control de la tuberculosis en comunidades con alta prevalencia de diabetes

mellitus tipo 2.



JUSTIFICACION

En México existe poca informacién con respecto a las caracteristicas
epidemioldgicas del paciente con diabetes mellitus tipo 2 y tuberculosis pulmonar, a
pesar del aumento existente de esta asociacién a nivel nacional y mundial. Por este
motivo decidimos revisar datos epidemioldgicos del paciente diabético tipo 2 con

tuberculosis pulmonar.



OBJETIVOS

1.

Describir las caracteristicas epidemioldgicas del paciente diabético tipo 2
con tuberculosis pulmonar e el Hospital General de México.

Observar el comportamiento clinico, radiolégico y terapéutico de la
coexistencia de ambas enfermedades para proponer un adecuado tratamiento

preventivo y médico de forma oportuna y efectiva.



MATERIAL Y METODOS

Se revisaron expedientes clinicos con radiografia de térax en el servicio de la
Consulta Externa del servicio de Neumologia del Hospital General de México, del
periodo comprendido entre el 1 de enero del 2003 al 31 de mayo del 2007, de pacientes
con diagnoéstico de diabetes mellitus tipo 2, con tratamiento con hipoglucemiante oral o
insulina subcutdnea, y coexistencia de tuberculosis pulmonar que ademds recibieron

tratamiento antifimico con baciloscopia diagndstica de inicio y de control.

Se recabaron los datos de los expedientes de los pacientes que tenian el
diagnostico de diabetes mellitus tipo 2 en coexistencia con tuberculosis pulmonar. Se
obtuvieron datos como son: edad, sexo, lugar de origen, tabaquismo y combe como
antecedentes de importancia, tiempo de evolucion de la diabetes mellitus y tipo de
tratamiento, baciloscopia diagnéstica y de control, hallazgos radiolégicos y evolucién

final.
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RESULTADOS

Se revisaron un total de 280 expedientes del servicio de la Consulta Externa del
servicio de Neumologia con diagndstico de Tuberculosis Pulmonar, de los cuales
cincuenta y ocho (20%) tuvieron el diagnéstico de diabetes mellitas tipo 2 y
tuberculosis pulmonar. Del total de pacientes, 26 fueron hombres (44.8%) y 32 mujeres
(55.2%), con un rango de edad de entre 34 afios hasta 85 anos de edad, con una media

de edad de 52 afios. Fig. 1

DISTRIBUCION POR GENERO DE PACIENTES CON
DIAGNOSTICO DE DIABETES MELLITUS TIPO 2 Y
TUBERCULOSIS PULMONAR

O n= 58

Hombres Mujeres

Fig. 1
En cuanto al lugar de origen de los pacientes se observé como primer lugar el

Estado de México con un total de doce pacientes (20%), en segundo lugar el Estado de
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Veracruz con diez pacientes (17%) y en tercer lugar el Estado de Oaxaca con nueve
pacientes (15.5%), en cuarto lugar el Distrito Federal con ocho pacientes (13%) y el
resto dividido entre Puebla, Guanajuato, Guerrero, Chiapas, Querétaro vy

Aguascalientes.

Todos los pacientes recibian tratamiento para el control glicémico, cincuenta
(n=50) con hipoglicemiante oral y ocho con insulina NPH (n=8). Fig. 2. De todos los
pacientes, treinta (51%) llevaban un tratamiento irregular y sin dieta adecuada, los
restantes veintiocho (49%) con un tratamiento médico regular aunque no siempre con

apego a dieta. Fig. 3
DISTRIBUCION DEL TIPO DE TRATAMIENTO PARA

CONTROL GLICEMICO EN EL GRUPO TOTAL DE

PACIENTES

O n=58

N
(3)]
|
N D U D N D N N NN

Hipoglicemiante Insulina NPH
oral

Fig. 2
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DISTRIBUCION DE LA REGULARIDAD DEL
TRATAMIENTO HIPOGLICEMICO EN EL GRUPO DE
PACIENTE

30

29.5

29

28.5

O n=58

28

27.5

27

Tratamiento Tratamiento
regular irregular

Fig. 3

Como antecedentes de importancia veinticuatro pacientes (41.3%) tenian
tabaquismo positivo y catorce (24%) combe positivo, de estos solamente seis pacientes

(10%) contaban con ambos antecedentes a la vez. Fig.4
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DISTRIBUCION DE FACTORES DE RIESGO PARA
TUBERCULOSIS PULMONAR

25

20+

15

104

5-

0-
Tabaquismo Combe
positivo

Fig.4

Para el tratamiento de la tuberculosis pulmonar todos los pacientes recibieron

tratamiento antifimico, cincuenta y uno (87%) de forma regular y completa y 7 de forma

irregular pero con régimen completo. El régimen usado en todos los pacientes fue:

tratamiento intensivo de 5 dias a la semana por 8 semanas (40 dosis) con isoniazida,

rifampicina, pirazinamida y etambutol y, tratamiento de sostén de 5 dias a la semana

por 18 semanas (90 dosis) con isoniazida y rifampicina.

Al momento del diagndstico de la tuberculosis pulmonar todos los pacientes

(n=58) ya se conocian con diabetes mellitus tipo 2, con un rango de tiempo de

evolucidn entre 4 meses y 35 afios, con un promedio de 14 anos de evolucién.

14
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Las lesiones radioldgicas observadas con mas frecuencia se presentan en la

siguiente tabla:

Lesion radiolégica Numero de pacientes

Fibrotorax con cavernas 7

Fibrotorax con infiltrado micronodular | 9

difuso

Infiltrado micronodular difuso bilateral 16
Cavernas solamente 11
Fibrotérax solamente 9
Opacidad mal definida 6

Ademads del cuadro clinico, todos los pacientes contaban con baciloscopia
positiva antes de iniciar el tratamiento antifimico, después de iniciar el tratamiento
antituberculoso el tiempo en que se obtuvo una baciloscopia negativa fue de: dieciocho
pacientes (31%) al primer mes de tratamiento, veintiséis (44.8%) al segundo mes, y

catorce (24.1%) al tercer mes de tratamiento. Fig. 5
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TIEMPO AL QUE SE OBTUVO UNA BACILOSCOPIA
NEGATIVA POSTERIOR AL INICIO DE TRATAMIENT
ANTIFIMICO

301

25+

20+

O

15177

[0 n= 58

1er mes 2do mes 3er mes

Fig.

Como ya se ha mencionado, todos los pacientes (n=58) recibieron tratamiento
antifimico completo y con curacién al final del mismo, sin embargo, 3 pacientes (5%)
presentaron reactivacion, a los 4 meses, al afio y a los 4 afios de haber concluido

régimen de tratamiento, respectivamente, y los tres con tratamiento hipoglicemiante o

5

ral

de forma regular y con dieta, iniciando manejo agregando al mismo estreptomicina. Uno

de los tres pacientes presenté drogorresistencia y fue enviado a su lugar de origen, sin
conocer su evolucion final. Los 57 pacientes restantes (98%) fueron dados de alta por

curacion.
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DISCUSION

Es un hecho que la coexistencia de diabetes mellitus tipo 2 y tuberculosis

pulmonar son un gran problema médico y de salud publica.

Importante es seguir reconociendo las alteraciones inmunoldgicas del paciente
diabético que lo ponen en riesgo no solo a la tuberculosis pulmonar sino a diversos

procesos infecciosos a nivel sistémico que de formas leves a mas graves.

En el estudio realizado pudimos darnos cuenta que en la mayoria de los casos el
control glicémico es poco favorable para una respuesta farmacoldgica adecuada al
tratamiento farmacolégico en el paciente diabético con tuberculosis pulmonar,
concordando con datos encontrados en la literatura y que las alteraciones inmunoldgicas
no so6lo se deban a glicemia elevada sino al hiperinsulinismo existente muy frecuente en
este tipo de pacientes, mencionar que en nuestra revision todos los pacientes eran ya

diabéticos antes de presentar tuberculosis pulmonar.

Parece ser que lo mds importante es el apego al tratamiento antifimico, sin
embargo, el control glicémico disminuird el numero de internamientos por
complicaciones distintas a las propias de la tuberculosis pulmonar. En el presente
estudio a pesar de la marcada irregularidad y poco apego a tratamiento glicémico fue

posible la curacion de 57 de los 58 pacientes (98%) estudiados en nuestro trabajo.

Con respecto al tiempo de obtencion de baciloscopia negativa posterior a haber
iniciado el tratamiento antifimico nuestros resultados son similares a los observados en
series descritas en la literatura, donde el mas alto porcentaje de respuesta se encontr6 al
segundo mes de tratamiento, ademds de que la edad poco influyd para una respuesta
favorable al mismo. La reactivacion de la enfermedad encontrada en tres de los
cincuenta y ocho pacientes corresponde al 5%, similar a lo reportado en la literatura
internacional que es de aproximadamente de entre el 1-3% de frecuencia de reactivacion

de tuberculosis pulmonar tanto de pacientes diabéticos como no diabéticos.

En cuanto a la lesion radioldgica observada més frecuente, en nuestra revision

fue el infiltrado micronodular difuso muy parecido a lo que se presenta en series

17



internacionales; mencion especial merecen los 6 pacientes que presentaron opacidades
radioldgicas mal definidas que semejaban lesiones malignas, pero sumadas estas a
cuadro clinico caracteristico y a la baciloscopia positiva era de esperarse la resolucion

de estas lesiones con el paso del tratamiento antifimico.

Finalmente, recordar que la prevencion siempre serd mejor que el tratamiento, y
que la busqueda intencionada de personas de riesgo para ser portadores de diabetes
mellitus llevard a una mejor prevencion y disminucion de incidencia de procesos
infecciosos, asi como la atencion especial a las personas diabéticas que se encuentra en

zonas de alto riesgo.
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CONCLUSIONES

1. El paciente con diabetes mellitus tipo 2 y con tuberculosis pulmonar
responde de forma adecuada al tratamiento antifimico a pesar del control

regular o irregular de los niveles de glucosa sérica.

2. El paciente con diabetes mellitus tipo 2 y con tuberculosis pulmonar, asi
como en la poblacién no diabética con tuberculosis pulmonar, responde al

tratamiento antifimico cuando existe apego estricto al mismo.

3. Es importante la vigilancia y control del paciente diabético debido al riesgo

al que se expone a contraer tuberculosis pulmonar, mucho méas en aquellos

que se encuentran en zonas de riesgo elevado.
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