
11~3 r 
rs 

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA 
DE MEXICO 

FACUL TAO DE MEDICINA 
OIVISION DE ESTUDIOS DE POSTGRADO 

INSTITUl;,O NACIONAL DE ENFERMEDADES RESPIRATORIAS 

. , .e 

. l. 
. . 

'¡ NIVELES SERICOS DE COLESTEROL TOTAL, 
./v,'LINFOCITOS Y SU RELACION CON INFECCION 

. POR TUBERCULOSIS PULMONAR 

, TESIS DE POSTGRADO EN NEUMOLOGIA DE: 

DR. CESAR ~ALAS MARTIR 

INSTITUTO 
ENFERMEDAD~t 

'1:? SET. 30 2003 ~· i 

J 1J Ji ;} MÉXl~~¡¡.::;:.:.:,:::;::!!j5'é]rt'Jjaa~;OE 2003 

\ 



 

UNAM – Dirección General de Bibliotecas 

Tesis Digitales 

Restricciones de uso 
  

DERECHOS RESERVADOS © 

PROHIBIDA SU REPRODUCCIÓN TOTAL O PARCIAL 
  

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal 
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México). 

El uso de imágenes, fragmentos de videos, y demás material que sea 
objeto de protección de los derechos de autor, será exclusivamente para 
fines educativos e informativos y deberá citar la fuente donde la obtuvo 
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro, 
reproducción, edición o modificación, será perseguido y sancionado por el 
respectivo titular de los Derechos de Autor. 

 

  

 



UNIVERSIDAD NACIONAL 
AUTONOMA DE MEXICO 

TESIS PARA OBTENER EL TITULO DE 
MEDICO NEUMOLOGO 

NIVELES SERICOS DE COLESTEROL TOTAL, 
LINFOCITOS Y SU RELACION CON INFECCION POR 

TUBERCULOSIS PULMONAR 

CESAR SALAS MARTIR 

Médico residente de 3 ai'\o de Neumología, INER. 

ASESOR: DR. CARLOS PEREZ GUZMÁN 

Médico adscrito al servicio cHnlco de Tuberculosis, INER. 

Protocolo presentado a la UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MÉXICO E 

INER para servir como trabajo de tesis de postgrado en Neumología. 

¡--1~~~~3 COI\I 2 

1 D~~ ._ · .-. e ::;QEN 



DEDICATORIA 

Dedico este trabajo a los pacientes. quienes me han permitido ampliar mis 

conocimientos. 

A mi familia; especialmente a mi hermana y madre Felicitas, a quien le debo todo 

lo que soy. 

A mis amigos, Ediberto, Patricia y Sandra, quienes siempre han estado conmigo: 

que dios los bendiga. 

Al Dr. Carlos Pérez Guzmán, por su apoyo en todos los aspectos. 

TESIS CON 
FALL0:;~E ORIGEN 

3 



l.- INDICE 

Página 

Jndicc .................................................................................................................................... (4) 

Título ..................................................................................•..............•..•.................. (6) 

Lista de Autores ................................................................................................•...•. (6) 

Antecedentes .......................................................................................•.................. (7) 

Justificación .... ; •..............•................................................................................•.... (13) 

Planteamiento del problema ...........................................................................••.... (13) 

ObjeUvo ............. : .................................................................................•................ (14) 

Hipótesis de investigación ..........................................................................•....•.... (14) 

Material y métodos ... , ................•.......................................................................... (14) 

Diseño.del _estudio .•..............•............................................................•.................. (14) 

Métodos ..... : •.•...•.... _ ....... , .........•...........................•..........................••................... (14) 

Variables de estudio ................................................................. : ...•..........•............ (15) 

Variables independientes ....................................................•...........•.•.... (15) 

Variables dependientes ......................................................•......•...... e ••••• (16) 

Variables asociadas ...................................................•...........•.............. (16) 

Maniobra experimenlal ......................................................................................... (19) 

Elementos de estudio ...............•........................................................................... (19) 

Criterios de inclÚsión ............................................................................................ (19) 

Criterios de exclusión ...........................................................................•............... (20) 

Criterios de elimÍnación ........................................................................................ (20) 

Tamaño de la muestra .......................................................................................... (20) 

4 



Medidas de seguridad .......................................................................................... (20) 

Análisis de datos ...............•................................................................•................. (20) 

Resultados ... ··~· .................................................................................... (21) 

Discusión.: ....•..................................................................................... (24) 

Conélusiones •.............•........................................................................• (28) 

Recursos ....•.....•........................................................................................•.......... (28) 

Bibliografía ............................................................................................................ (30) 

Anexos .•....•........................................................................................................... (33) 

Tablas ..•............................................................................................. (35) 

Figuras y gráficas .........••...................................................................... (39) 

5 



11.-TITULO 

NIVELES SERICOS DE COLESTEROL TOTAL, 

LINFOCITOS Y SU RELACION CON INFECCION POR 

TUBERCULOSIS PULMONAR 

111.- LISTA DE AUTORES 

Alumno de postgrado: 

Dr. César Salas Mártir 

Residente c:Íe la'especialidad de Neumología; INER, México. 

Tutor de Tesis: ' 

Dr. Carlos Pérez Guzmán; 

Médico ne;,1TI;10~~ ~dscrito 
Investigador Asociado C 

6 



IV.- ANTECEDENTES 

La tuberculosis pulmonar es una enfermedad infectocontagiosa que se 
. . 

considera un probl0ma .. de sBlud púbÚca;. se.estima que un tercio de la población 
. ' ¡ '" ,. - - . ,, . 

del planeta se. ei;.,~G~nt~a' inré¡;! .. da . por ;IJ . agente etiológico, My=bacterium 

tubercu10SiS, y .actUaiiñ"ér11e·es· 1a, ¡::;"r¡r:,ci,:la1· ~üsa d0 mortalidad ocasionada por un 

:::1a:~ó?1~g2~Ji~~~~::~it~cit1~c~r~[~~ifii:ª:~:~~~~ºs~ss.:~1m:na;0::~: 
habit~nte~2• a·u~-~ó~·~~~·~,:~·~/y;;: .. ··in'~t6~;,;;~:,<.,g-~.-;~~~pos de edad avanzada y en los 

, •.. ~ '.. .;, :~· .-: :;:_._ .. ;- ~-.,,-. -:;.,,!,-,,,· c.-.;,· ... 

suje~C?s .. ºcon~ slD}\~~~iáb~ti~S;'~~p~e~s~'"~':1t~~~~~~~Á~(_'miSmo. se ha informado que la 

presentación clínica y ;adJ~I¿~¡~:;~~ ¡¿'~-¡o¡~~ian-os es algo diferente a la de los 

adultos j~v~~Els3•4;·~;su i_~f~cto~~t .. ~¡~~i·¿;~J'~;-~ebida ~ que al toser se expulsan 
microgotas de -1 _ a s.n,icrast-tue _ c;,nÍi~~~~~i~:~ilo;'~de la tuberculosis, las que 
pueden: ~~-~:·:¡~~~~~·~:~1r~:~{:1i~:~~~~i~i!i~:~~<~~:r~:~~!~,1;f~i~i·duo con baciloscopia 

>', >'~·::; ·.;~: ,,,~_,:,,!.:;_· .,•:1:;.:::· ,/t:._;,,::,-,_ .. ¡,,'! ' 

positiva es éapaZ~d0:_irÍf~Ct~r .. ·y-0rí_féíffiBr./a.-Qt;.:Q5'::2cj in.di~iduos en un periodo de 2 

años8
• La Org,;~iz~t:iiÓ~ f.iiun;ji~I ~e i~'.g';.¡l-G~'(6~:;;) y ;~ American Thoracic Society 

(ATS) han establecid.; ._;,:,.;,:'.';;jJ~lfi!2ió~¡'-p;r~ _los casos de tuberculosis, 
dividiéndolos en·1as si~~i~~l~s·~-(~~~r~~~ ~·~l~seS~.8~·, 
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Tabla 1. Clasificación de la tuberculosis de acuerdo a la OMS. 

Categoría 1 Categoría 11 Categoría 111 Categoría IV 

Casos nuevos de Recaída o fracaso Tuberculosis Caso crónico. 

Tuberculosis Extrapulmonar o 

pulmonar. tuberculosis pulmonar 

Bacteriológicamente Bacteriológicamente 

Positivos y/o formas Negativa 

Graves. 

Tabla 2. Clasificación de la tuberculosis de acuerdo a la ATS 

Clase O Clase 1 Clase2 Clase3 Clase4 Clase 5 

No contacto Contacto sin Contacto con Enfermo Historia de Sospecha de 

con Infección. infección sin bacteriológica tubercUlosis, tuberculosis. 

micobacterias enfermedad. mente bacteriológica 

positivo mente 

negativo 
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La categoría 1 de la OMS se aplica a los casos nuevos. o sea, vírgenés al 

tratamiento antituberculoso, mientras que la Clase 3·de 18-·A~S se·refiére·a los - - ' . - . ; . . ' ,. . . . -

pacientes con tuberculosis pulmon~r cor:i 3~t~v;dad b~ctSriofógica comprobada con 

baciloscopia y cÚltivo poSitiv:?~.~~.' 

La funci~~- d~l_.~iSt~~~-!~_~:0h.? .. i~:9i.C:O·:~:e.-.:v_e-·fa~OíeCdda po~ una amplia gama 

de nutrientes--e~peéifico.~; .. ~-~~.:~-~~VB:n··~~-:.~,,~~~idad de defensa, y podrían existir 

elementos cU'}ia-:. -~0:t.~.Y~~¿¡.a·:. rl~o'. se : haya·:, determinado aún en la actividad 

inmun¿;lógi¡;; d~; tiL'és~~~.,> - • ••-- ;- . 

Algunos estt~ic>'~-~~~~ re~~rta-'do que el colesterol total es un nutriente que 

participa en l~-~fi~i:C:~~t~g~~ia'd~;Í1a tuberculosis9
• Así, en un estudio que 

realizanios•Ó én·.1998 •. erí'/;~~cienÍes mexicanos con tuberculosis pulmonar, se 

encontró· qúe' l~ma~~~Í~,~~~;i,~'µ~~!entes ( 95.8% _ ), tenían niveles_ de colesterol 

total de 220 mgtdL6 O'l~rio~.;;.;y~IJe;ri~;. de la mi~ad ( 55.9'Yo} estaban por debajo 
- - - ·--i_/0_. ~-'-' -· ·-·-.-_ . - --~----- --·:::,_ • . •• --~ - •• : -- • 

de 141 -mgstdL'',E;te>;. t ~e~u1té1C'f ¿;,_ ··.:on~~~cia~' e;¡)~; 1? ".;r:,~rítrado en sujetos 

africanos ~n tube;~los!s put'~~n~·~:-- ~-~:·~¿_¡·~~~~::Í~~\:~,i~eles· de colesterol total 

sérico se enéontrarorl.disminuido_S1 ~.· Ad~~,~~;·;:~_:~~t;~~-~~.Í-~~io real~zado por nuestro 

grupo encontramos qu8-1a· hiPocOreSl~~Oíén:ii~·-·¡r:.f~íi~~~~ 9()-n;g. /dL se asocio a una 
.'".-:·-. >.·:.-···.'· ·.·-.- .... : : "_": 

mayor mortalidad de pacientes con. tu·ti~:rd~·rO'~is-·~¡j¡~r~ 3~: e·1-~1esterol total tiene un 

papel importante en la función_:d~I "íig~º.~~-l~~;y~~~~:~!~é~~f~~~. La membrana celular 

de las diferentes células com~::~l lirÍ~~·~¡i:¿;·;~~~,~-~~¡~~;;~·-~;, alto contenido de lipidos. 

entre ellos el colesterol _tot_al •. : .. ~~t~.~: .. ~~~,:~:(::;i:~·~e.~:·',·ip"ido más importante en estas 

membranas celulares y fer;,,~ ~,;,-~;;.\;,i'~C,:,;i,;d~I ~ntenido total de lipidos. La 

concentración de este elemento en las membranas celulares depende del estado 
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nutricional del individUo y participa en la fluidez de la membrana celular14
• Dentro 

de este contexto, Drabowsky y col.15 en 19SO demostraron que el contenido de 

colesterol ._t~tal. e~: la· me.~b~na.-de· 16s ·linfo.citos en el ser humBno es importante 

para que é-~lo~:~·~~Ú~·~-~--~·~a::.~~~~~ada f~nción citotóxica: Por otro lado. Heiniger y 
'-:-' . ..._,_ -. < '.·~·-_.:::.~~-.t;:_::.~/:,1.::,,:;C::.~--::·~.:·c'.:. :._~·:.:: . :··· ·. .· 

Marshall en .19S2 en"contraron qÜe el CÓlesterol total .es un elemento indispensable 

en la diferen¿;i~ci·ó·~- · ~ ,'.~n::~-,J~s~-.'.'é::i'C::r'cis proliferativO~ · que:_ hacen del linfocito no 
. , ~-:,·";éi 

citotóxico una._Cé1'u1a·· CO~ 'efé~to---~-itótóxi.CO. 

Estos tiallaz~~s • ;~:~ ·. i¡.;;po"itanies 

tuberculosis existe ·una. i.ntera:c~~.i~d\~strecha· entre . Mycobacterium Tuberculosis y 

los linfocitos T, tanto CD¡1\:cooper~~·~res)como CDS+ ( citotóxico)1
• Una vez 

que los linfocitos c~4:.:~ .. ~-~id~.:~mprometidos y activados por las células 

presentadoras de an~igenos.: éstos se encargan de reclutar y hacer más eficiente a 

los macrófago_s p .. ra: ~~t~r a la micobacteria. Por su parte, los linfocitos CDS+ 

tienen un efecto c_itotóxico directo sobre estas bacterias y pueden fagocitar a los 

macrófagos que han·fagÓcitado micobacterias previamente1
• 

Por otrc(lacl;;, ·~¡:; ju.nio de 2000 Gatfield y Pieters16 publicaron un estudio 
.¿~ -~~--

muy detallado del efecto.del colesterol total sobre la capacidad de los macrófagos 

para fagocit~~~-~fOO~acteíias. En este estudio encontraron, que su capacidad para 

fagocitar myC?<J~ba~~:ri·~s:'.se: .~edUce drásticamente en mas del 85%. Este efecto fue 

especifico -~:)Bi~-:-ri!'ic'O~a~é~.ias. ya que no se observó con otros gérmenes como 

Escheri;hia, . .;~:;,l~ia,· "sa;,,b,:,ella y Lactobacillus. Siendo el macrófago la principal 
. -::_:· - __ · ____ .,:. º·:·_ .~-~- . __ "· :_. - . -

célula efectora, enCar'gada de la destrucción final del Mycobacterium, este estudio 

enfatiza fuertemente la posibilidad de que en otro terreno clínico, una disminución 

10 



del colesterol total sérico podría tener consecuencias desfavorables para la 

destrucciórl de las nlicobacteria·s.por el Órganismo. 

Por. Otr~ 1Bd~.·· ~·;r.-pr_u~~~:·-~e·, ~~t?.~.~~-~lina.·_~S ~· pri~ci-Par m~to~C?. diagnóstico 

para la inf~Cción·--~·~:g~'.:-.t;~b~~b~í6~i~~~~~-s~ ·\~iú:i~~· ::.~~r~ ~;di~-~~~~~¡~~';.:·,~: -~resencia de 

infecció-rl ---~~t;~·jd¿¡;¿;·i·~~~f~-~~~~/~~~i'ó~::·,-:'~~~¡~-¡~-~'~?~~~-¡·t~=~~~;;Hf~-~~~~~~;¿~,_1-~~- p·~r~ona-~ 
~. ~-. _,-._;~.'../~,·~~--' ,,_~ .·:-:~· /-,,- '.;.~;'-~"'"-'"".;_,...,;,,¡ :;_~~·"· "!··;-:·;:.e,,_.,;';.~~'·'"~ 

infectad·ª·~·.c~1~~~ ~'~~~>i~t-1f%;,.~~i~~;~i~:!j~~~É}~~~~:~;t~' !1f~~~\~~,lS>c~~s~ 1 >- La 
implicación· de .. una· .. prUeba'·de·: .. tU60ícUlin'a'.·:·poSitiva ~.es-la. irifecció·n·_ ·eon· el bacilo 

' .. -, - _ .. _,,, .. ,. ~ -.. -. - _. -S .. ~5::•- '>- . ..:-.·:--~::_:(~ 1;:>-:.·. :;_~,::·:"-::?;0:~---- L{~~· :~;: :·-_,-: 
tuberculoso. ·\'"'J~-· ·:<.F_-~·, ~~~-~:>~~:,,:· : ,:,:\~~-,, 1'"' :;:;'.):_'·. <;.:::~~·, .:,.~. ·., ~-,< _, .. 

. L.a i~~:~i?~~i~·~~C¡{f~~{~f ~fj~~~f0.~~~~!~.·~r.~~*~ffj',•dl~e:r'f'.~'.!.ización ~ 
los a~tige~~~ ~---~~~~!~~d~~_.'.:; c:t7'. ,t_~~c~~-~rg·a~'.~~°-·~:~ .·~,~ },:t~.b~.~~~.H~~ \~ :~~~á_: ~mpuesta 

:;7:::::i füfr~~f~Z1fr¿!i;:~~~;~2n~ód:::·::: 
clásica reacción ::c1e.. hip.;;~ensibilidad tardía: (ti¡:,'61v). eri· los pacíentes infectados. 

<> . . . - - - . -.:.-·:::-o·~-·:.'-

DeSpUéS de.'., la: i~~~~é¡~·~~J-!~1·· r!3_acCió~ ·., i.~)é~al ::~~:;:S_~~Si§'fliZ~C!ÓJ'.'I tarda de 6 a a 

semanas ~~-ra _-tju~t~~:,,~·~s~~~61.i,~r:i:~ J~~-' fi~.f~d¡io~\~; ~e·~-~fbiii~a~oS · en los ganglios 
~ 

linfáticos ré-91~n~·1e~· Y ¡~-; CfrCU1~~¡ófl ·1c;cai·:--Ai · eSt'irriÚlar de núevO- a éstos linfocitos 

mediante 1a~·in'yecCié:>rt fntradérmica 'de· tuberculina hay una reacción cutánea de 

induración ·qu~.-·'~·nst~t.uy~· un ·resultad.o positivo. Tal Induración se debe a la 

infiltración celular mediada por linfocitos sensibilizados. 

La reacción alcanza su máximo 48 a 72 horas después de la aplicación y 

posteriormente disminuye de manera paulatina. aunque por lo general dura mas 

de 96 horas. Casi todos los pacientes infectados presentan reacción positiva. 
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En la actualidad existen dos presentaciones de tuberculina. la tuberculina 

antigua (TA) y el derivado pro,teico purificado ((PPD). 

La prueba com;iste -e;,,_ la aplicación de, un precipitado de filtrados OT con 

sulfato de a~~ni~: O ··á~id·~:;i~Í~i~roB~éliCc;~.: E1 matei-i~I d0 refere-ncia estándar para 

todas .·1as ·.·.tub~~C~1¡,;i~~-;:r~;~ .. :~-~~-~:-p-po:-S:~;~,·E-Xi~t~n-·' tr~s/-d;:)·;si~ '<1.iferB~teS de PPD 
-';,.-' - . '->--~~--- .-.; 

disponibleS,<1:uriicia'ci:cle't~berC:.:;1i;,a,(UT), 5 UT yiso UT.;N~ se requiere un .... . :.·,. ··,_•"""· ... _.,., -· .. - -- - ·- ... , - -

estándar bl~rÓgi~ci''?a'~.:; '1'~~, p;e~~~taciones i:le 1 _:;_,T y 25o~u1} e:)".;. 'l"Tlanera básica, 
'· . . ·,- ----.. -:.::··-~:;:;p?~;._",-:;-.--.'.{"_::.- '. :-.· - . . ... .. . . - .·.:. :_--,__¡,~·:</ 

estas pre~e~tacione~ ... no.~:·.r~~ultan útiles·_para. el .. di_agnóstico.·.:de la infección 
,,.: 

tuberculosa. La· -:-~é.ri~ició·n·: d8 ·;. iÍlfe_cc.ión ~ t~b~r~~io~·a ':~-~~¡~!~; en una reacción 

positiva a la prueba de S .. ~T P,PD. 

Es·muy im~ort~~t·~--·~~li6ar.-Úná::~o~i~.ad0C~~~a; ~i"~e administra una dosis 

-·- e·:·, . . 

una reacción más débil. :_: -·.:~ -~ :'~--~-~:~ -~-~ - .-,_~-=-~ .·.·~~~~·--: 0 

.:<- .. :¡..-: .. :--<.-~..::·· :~"·:::·'-.. ~t-,.-;.<·-~tf--T->·;-;-~"--X:~-~:~-
La prueba se, lee ,después ,de,~,~,,,a']:;?c'horas. La importancia de la prueba 

depende de la presen.ci0 .. o ·a-Jse~C¡~--~d~·;¡r.¡d"J.~~~i-ón; la presencia de induración se 
,;•::· •/'-'º ,< " 

determina median-te· taCto:·:~·e1'
0

diárñ8tíO~·de-_1ci':·zona indurada se mide en forma 
' ,- - - ' . '· . . , - .. ' 

transversal. No ·se deb,;:_~l~~~--r:·:~~~~?~~·e;.:;-1~ ·:·'~l···-e~itema. El tamaño de Ja zona 

indurada en mili~fatros, la"P~iei1Ci.8. Y'.0·1.~úm0r~:>del lote del antígeno. Ja fecha en 

que se realiza la p~ueb~. y._la fecha'. ~~::~~;:.:~e lee deben registrarse con cuidado. 
'· ... ' :.:·:·,c._; 

Los factores _que puede!n_:·mOdificar la respuesta y el tamaño de la 
. .' ' 

induración posterior a _la ·- Splicación del PPD son la administración de 

medicamentos inmunosupresores o corticoesteroides. infección por VIH, 
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insuficiencia renal crónica, infecciones virales ( s-arampión, viruela), deSnutrición, 

sarcoidosis, neoplasias e finforeticulares) y padecí.mientes: graves o febriles. 

O~ esta n:'l~·~er:a.· pr~lenderz:ios irl~eSuQar fa ~.osib1,~ r~l~ción- _entre los niveles 

de celeste-rol totai· ~·ériCC(y·l-a'Í~~PueSta·_-cutá~ea a la tubérCulina eó pacientes con 
'·- ' '<' ~ .. : ·-·~·:.. . ( 

tuberculosis PUrn:l~li~~ ·~: .s·u~ ·corítáCtoS. 

V.-JUST1í=1c/,.c10N ;;/ 

... "'. -~··," - .·. '_ '.~·.:, .. :/, .. ;-· - .- ' :·: ·._: . 

Se t:ia.observado que un hallazgo frecuente en pacientes con tuberculosis 

pulmonar es_ 1·a ~~~~00ré~i~rol0mia y que esta se asocia a mayor mortalidad en 

enfermedades:·. ,:;'~:·'.;;,rdi~vasculares, ·como la tuberculosis. Hemos reportado 

previamente e'3t~~:'~al·l~g~s Y.consideramos que la relación entre colesterol total y 

tuberculcisis e~r,.r;éi~:i~~~6~a·l')t0 de lo considerado hasta hoy. Es posible que los 
-·:,.:...·•:>.,. ',v ;;:;'-~"°"· 

niveles d0- c0'1~'sl~~01 ~-i~l~·l·-;sérico· -sean posiblemente un factor importante en el 

crónica. 

Por"0Sta---~raZófi:'.Cf80maS que.el:c~mp.arar los niveles de colesterol total 

sérico·y ¡¡;.\ .. e~~iÓ~'~,L~~~~~~:~Í'-~PD de.pa~ie~tes Con tuberculosis pulmonar y con 
"-'-·~-······-·, . .,,-~~{''\~'~,";~:·;' _,·,·,) .- ·-, ., >'o-•.·;:;~:.'. 

los de süs··con1a;c;tos:~·,-podí¡á· bíindár~ irlform'áCióíl'ffiUY' importante en relación a la 

posible preC:li~~~~id~~~ ~:::·:,'.·d·~;_; ~·~t~-~~~~;l~~~i·~,_<·· pulmonar en aquellos con 
¡,·- :;1•;-- ·:c,'r 

hipocolester01~m¡a~·<; -
·,~ . .- ... ~.:. 

'-·, 

VI.- PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 
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¿El colesterol· total en los pacientes con tuberculosis pulmonar está más 

disminuido con relación a sus contactos? 

VII.- OBJETIVO 

o0termin~r_ si 1á h_ipoco-leSterolemia en pacientes con tuberculosis pulmonar 

es menor a la· de sús co~tactos. 

VIII.- HIPOTESIS DE INVEST.IGACION 

Los nivel;.~ ·~: do1esterol. total de Jos familiares ( contactos) de los 

pacientes con p'p(, ~1s¡Íi~() ~s !Tlas ~lto que el de los pacientes con.tuberculosis 

pulmonar. 

1x.- MATERIAL v M~~o66s 
IX.1.- DISEÑO DEL ESTUDIO 

Estudió_ descriptivo. observacional, transversal. comparativo, prospectivo y 

prolectivo. 

IX.2.- METODOS 

Se captaron a todos Jos pacientes combe (+) con tuberculosis pulmonar 

clase 3 ATS y categoría 1 de Ja OMS, que sean hospitalizados en servicio clínico 2 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 

----------------------------------------· 
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(tuberculosis) provenientes de los servios de urgencias y consulta externa tanto de 

Neumología _de ·p~imera ve!Z.- como de. tuberculosis:-del __ lns~ituto Nacional de 

Enfermedades· ResPir~ic:>ria_s_;, A. ·estO_s· pSci~nt~s ya· clasificad~s ~e~_a(;;Uerdo a .c1Sse 

de ATS•. Y. caÍegÓria';de '1aC:ó.:....s{se~·je;¡.•~éaÍizÓ'radio~ratÍa·•,sirnple de .tórax 
posteroarit0iior i ~:P_&·.~:.-nf¿:,e~-s;;~-~.~~~~~~~~~l~i~i:1i' ·-~~t~l 1 ~· ;~~'.-'.JfA~~~itOS .. _-,, 

'--'· -:-., ·-:-.;~"' •::,,_ ... ; <·:~>/:,_,.~<t'·-'' : ... ·e:::> ,-~;::-,;. '.''. '. -

conviv~:;:!~i~;h~iJ¡1~~~~E·~~{~~¡~~;~~1~{¡~¿ttfir~~s&:~i;~b.:ªZ::~r:jª~~: . 
a quiene~. p~~t~'í¡~( =~~~~~~ ~: ~t;;;~¡~:~;if P~~Í:~¿i)~.i~~:g,_~ ~~~j:·~~~·~d·¡~~,-~?!~~~-~~~~~ió~ por 

escrito se re,.~izfr~rl;;~~~f f'~~ ~~)~r~~fn~fi~?~·~;i~~:ª ~;, u_n; ~~1a · ocasi.ón y en 
forma ~~ern~.- ~sto_s.':exá~~nes-_:·de J_af?orat~rio".y·. gabinete«~ incluyeron _radiografía 

::::p::t::::;~:~[~~6~I=~i~~~r~~~#ff f f ~~=!·d:~::::~=~:::::a:~ó~. mr~:::~ 
cutánea al PPD 'y·,:,.{i;,dicÍÓ;:;•J;O'·;:¡·i~~I~;;' séric6s· de colesterol total y linfocitos. Una 
vez que, contZ.J~~::g~~~;_;¡fi'Zj~~~~;;:~~~~tc;\ie;--¡~~. pacientes como de los familiares 

~:~-·> ~ ::,1·:.,·;;-;:;~ ::;r..;:::·. 

estudiados_se_.V~éi~-rO(:a:'10~.-r~~u1_ta~.;;~-de las variables a estudiar en una hoja de 

recolec~ión:··~-~:·dat~-~-~~;~~,~z~-~~~,~~¡~~~~-

1x_3 __ VARIÁBL~s o'E E:S''rú~lo ·.·•. 
IX.3.L- VARIABLÉS INDEPENDIENTES 
Actividad bacteriológica 

o~f¡·;,-~6ii~~6¿,-~:~~p~-¿-~-l:--~aciente con estudios de bacteriología positivo para 

MycobacÍeriu,;, tuberculosis. 

15 
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Definición oPeracional: se realizó baciloscopía y cultivo. 

Tipo de variable: nominal dicotómica. 

Escala· de medición: positivo o negativo. 

IX.3.ii.- VARIABLES DEPENDIENTES 

Reacción cutánea al PPD (Protein Purified Derivative) 

Definición conceptual: prueba tuberculinica, que consiste en la aplicación de 

derivado proteínico purificado. 

Definición operacional: se aplicaron 2 unidades de PPD 

intradérmica y se lee a las 72hrs. 

Tipo de vadable: numérica cuantitativa. 

Unidad de ffiedición: induración en milímetros. 

Colesterol total, 

Rt23, via 

qefi_n~ci_Ón c~nceptual: tercer lipido.m~S importante del organismo precursor 

de los ácidos biliares. 

Ó-Bfirlici-Ón operacional: cantidad ·de colesterol total en suero. que es 

informada por el laboratorio clínico. que se mide mediante espectrofotometría. 

Tipo de variable: numérica continua. 

Unidad de medición: miligramos por decilitro. 

IX.3.iii.- VARIABLES ASOCIADAS 

Leucocitos en sangre 

Definición conceptual: célula o corpúsculo blanco de la sangre. 
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Definición operacional: cantidad de leucocitos por mi de sangre. que es 

informada por el laboratorio clínico, que se mide en un sistema automatizada por 

las técnicas de .volumen, conductividad y rayo láser_ 

Tipo de variable: numérica continua. 

Unidad de Medición: células por mililitro. 

Linfocitos en sangre 

Definición conceptual: leucocito mononuclear de 7 a 29 micras, producto de 

tejido linfoide. 

Definición operacional: cantida!=1 de linfocitos por mL de sangre, que es 

informada por el laboratorio clínico, que se mide en un sistema automatizado por 

las técnicas de volumen, conductividád y rayo láser. 

Tipo de variable:~nuniérica_cOntinua., - ' - - ·.: -_ .. _ -

Unid~d_ de r:i:-edi~~'?~~-~cé_i_~.~~~" PC?r ~ilil~tr~s. 

Triglic:::~ciÓn r~c~~t:~I: comp~esto consistente de tres moléculas de ácido 

graso. esterifica·da~'.a QúCerOi_),~"5-¡~'tétizadaS·a partir de carbohidratos. 

Defi~fCi~~~,,:át~i~~-6~14i·r~~-¡~~·~-~ :~~ Írigli~ridos en suero, que es informada 

por el laborato~Í~ cJÍrÍi~.:·q~e ~,~mide m0diante espectrofotometria. 
::.,; .<.o .. - .' 

Tipo d0 vari~?te: numérica continua. 

unidad d~ ~~~i~iÓn: miligramos por decilitro. 

Lipoproteinas de alta densidad 

1
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Definición conceptual: combinación de lipidos con proteínas que posee 

propiedades gen8rales de las proteínas. las cuales corit~~nen pocos triglicéridos y 

poco colesterol total: 

Oefini.ci:Ó~,~-~:~·~~·g1¿'ri~'/~~·~;iid~~ ~·~;li~·~~íot~·¡~as.de alta densidad en suero. 
·!-.:'- -;.. ... ~-~~~'.· ... ,·,, ~E ,.., __ .. - . . 

que es i~fC)~~·~d~'.,~' Por--~ '.:er :1ab;;·r1il~rio ~ t~~~fii¡~Q.'" que se mide mediante 

espectr~foto';,;e;ria~? y ··.! • ~~'1< ccfC i; .• ·· 
. - -- - - '·,, ,; ";·:'.~(;:.,·-: '~~~-". ,[;-; •·'" . - -_ 

L;pop~;if ~litl~~::::•:;•:•:do• ~ ~oe;~• qoe ~ 
·- .-.-: .. ·:-,.;~:-,~·:::·~.';>~:,y;~'.:;.}~'(:,~:".~/:-:.····_,--:.~: .. -.. ,' . -

propiedades gerierales d_e las_'proteír:ias, las. cuales contienen muchos triglicéridos 

DefinlCiól1 b~.¡,'¡.~~ió;:;;;;l~;~;:;tidad de lipópróteinas de baja densidad en suero, 
--:O-· .·.-.-.. .0:~°:""'-7---:---':~:'--=,-,,~_,.: .. ·o:.:4---;-::: .o-- . 

que es . 
0

i~f~~~~~id~':./ '?.~~ ·~el ; 1ábor0t0íio clínico; .· que_ se mide mediante 

espectrofot~~~~-~;a~;·:;.;,~ ., .. .:_,·· --::~~.-
-, ·~ .. ' 

Tipo· de--v~-~Íabie:-_ ñ.jITlé~¡~ · contiriua: 
- .,¡; - -

unidad. c:le'mE!diciÓn: 'miligramos por decilitro. 
. . - ' . ' . " ~ . 

Edad 

Definici~~ -~O~~ep'tU~!~:· .. d_u~~ci~n.·d~::1~_,,.exiSt~ncia de un individuo a partir de 
! ",',._-.· ·. ;.·._;::, . ';~:; 

su nacimiento; rií0dida en 'i..ini_~a~~s ,d~:tiemPO. 
Defini·c~_óÓ o"~.~r-~~~~rj~-~:-~0' ~,ya~:~~~ Yr~0diSnt~ el interrogatorio al paciente y de 

acuerdo ·a.sú teChS' de iia'cimi0rl.t0.', -

Tipo de vaíiable: numérica continua. 

TJ=~~l~, COi\7 
Fl=J_LLi~ D~ C1 f{L;~:·El\j 
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Unidad de medición: años y meses. 

Sexo y género 

Definición conceptual: categoría que se le asigna a un individuo de acuerdo 

a fenotipo y genotipo. 

Definición operacional: se· ·evaluó mediante interrogatorio y exploración 

física. . . 

Tipo de varil:lb·l~:,·6at~gó~i6a dicotOmica. 

Unidad-de me~i·b¡¿~':·:·~~~~~ii~-~ :O feme~ino. 

IX.4.- MANl_OBRA EXpERIMENTAL 

·,,. ,:··;.'/~~: .:-,<-:. 
-, _, 

A cada Pa~i~ríl~:-';,/ f~~-iliares con convivencia estrecha se les realizó en un 
,.·., ··: .. -.'.:,···:-., 

solo tien:lpo _10~.·~i~i:_~e·~l~s_:~~tudios paraclinicos: 

R8di0Q~~~Í~-· P.?~t~r~~~te~ior simple de tórax. 

~a~ilosCC?PiB:. en exp~ctoración. 

PPD'' 

Nivefes séricos de linfocitos. 

Perfil de lipidos (colesterol total, triglicéridos, fosfolipidos, LDL, HDL, Apo A 

yApo B). 

IX.5.- ELEMENTOS DE ESTUDIO 

IX.5.i.- Criterios de inclusión: 
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Ambos sexos, 

baciloscopia positiva para pacientes y negativa para contactos 

IX.5.ii.- Criterios de exclusión: 

Enfermedad sistémica asociada como: Diabetes Mellitus ( Tipo 1,2 o 

secundaria), hipertensión arterial sistémica, infe=ión por VIH ( Virus de la 

inmunodeficiencia Humana), insuficiencia renal crónica, cáncer, hepatopatias, con 

tratamiento inmunosupresor o corticoesteroides. 

IX.5.iii.- Criterios de eliminación: 

No hay 

IX.6.- TAMAÑO DE LA. MUESTRA. 

Se rSalizó --eom~:.BStUdio~ pilo.t~ y se incluyeron a los sujetos en el periodo 
- -- - -· . . -- --:~ ;; ' ¿· -- .. -· -

comprendidó dé Ju.11ió. á septiemb~;;, de1 2003. 

X.- MEDIDAS DE.SEGURIÓAD 
- ',-; ;.¿._'~·~:'.:__· ~"-~:'' 

·, 

Las :~~i1:i~l~:a~ eÍl·< forÓia cotidiana para los pacientes con tuberculosis 
·' ' _.·, .. ,_ 

pulmonar:acti~~.:·;baj~·~igilancia clínica y paraclinica. 
~·:'.'.'. ·-:>:." 

Paf-8 r<?~ .cB.sos erí estudio, las establecidas para venopunción, siendo este 

el único riesg~ d0 los exámenes realizados. 

XI.- ANALISIS DE DATOS 
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Para las variables de frecuencia se utilizó chi cuadrada y Prueba exacta de 

Fisher, para las variB.bles numéricas. de distribuciórl Gaussiana la prueba t de 

Student, y para las de dist~ibución no Gaussian.a' la. ~;:.,eba'.u .de Mann-Whitney. 

Se utiliZó el ~c0erici~nt0 de co'r're-1ación'· d8 · PeBr~On··'"-Para asociación entre 

algunas variables·. ~·uméÍi~s -contin~as. :E1 :~~áli~~~:~ . .;~;~~-~~~,i:~:~/'se ~ealizó con los 

programas comp..;t~cionales Epi-lnf;- v6.6 (Centei5; far\ Í:>isease Control and 

Prevention COC, WHO; G~neva, Switzerland) y ~r'c'..ih_~;\~.O (B~N TechnoÍogies, 

USA). 

XII.- RESULTADOS 

Se inclUyeÍon. al- estudio:::4 _ casoS~- rli.Jevos coá diagnóstico de tuberculosis 

pulmonar.:S·e-f~·~l~.-y~~6;\~~6:~--·~·~·~:·~~~~.~to~~ es-~eci-~, 44 contactos de los 4. En 

Ja figura 1 · se .. esq~err1~uza···¡a.-di~trib~ci-ón -de los Casos y contactos por género' y 

grupo-0tari~:~ - --c~·-.,'i o-~:,~-- <: .. -.-"--f~::_· \ .. :;-~~--~-:.~.-. 

Coma ~;pueé!~'.ig2~E~a/en~~:fffigura 1, los 44 contactos se =nformaron 
;·~t{·;.-.-·, ,:;·o'~·:;,.:·~(· 1 ·<' 

con 26 mujeres y .. 18 hombres.:c:i;; Íodós'ios =ntactos hubo 23 sujetos de 16 años 
, :- . ~ "·:'i:::~,:~¡t~'é :"¿,~~:::·:·:··-~):;~ :.:~·~:~·~ .. - , -. ' 

de eda_d-~. r:ri~~~s·~. 2_~,;~-~~u~!C?~-~-'~<:'~2 .~~~~rf:l~~-de ~7:años se conformaron con 11 
del sexo ~as~~li~b'~'.t~2i~~ti;n>~~i~g(~E! lo;,· adultos 7 fueron hombres y 14 

~ !~~~-' ·-
,::,'}:_>:·~- .. ': ;~_/-,;:, ',· :\~ .:>·'~· :-

En los contactos :ct,,¡bla 1 ),. la edad promedio fue de 24.1±17.2. la cuenta 

mujeres. 

leucocitaria de 7365.9±1831.6, el promedio de porcentaje de los linfocitos fue de 
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35. 7±10.5 por ciento, los linfocitos totales de. 2598. 7 ± 1136.8 cel/mm3
• el 

promedio de colesterol total fue de.184.3±35:6 mg/dl, los triglicéridos de 133.9 ± 

100.6 mg/dl, los fosfolipidos de: 2QEi .. S ±_'.39.2 ,;,~/di, las lipoproteinas de alta 

densidad (HDL) de 53.3 ±.12mg/dlSLDLd~114 ± 29.5 mg/dl, Apoproteina A de 

122.6±18.6 mg/dl, Apoproteina B de'84,1~0.6 mg/dl, hemoglobina de 14.2±1.7, 

hematocrito de 42.3±4.9, y PPD de 13.8±8.5 mm. 

Con respecto a la comparación ~de .J~.~ variables estudiadas entre los casos 

y los contactos (tabla ·2¡, observamos ·que no hubo diferencia estadísticamente 

significativa en la edad, en los linfocitos totales, triglicéridos, hemoglobina, 

hematócrito y PPD. 

Los leucocitos se encontraron.· ci,,{; ~;vel~s mayores· en el grupo de casos 

en comparación ca" el grupo de cc:>ñtá'ctc;;.':(p;;0.04); en c;.,,;:;t,i~ se encontró 

disminuido._ en .. IC>i;.9-so<i ~I por,;,E!6tajei_d..,; 1i;:;'i;,&í~~~: (p',;;º:o2j;:~J 'c.;lesterol (p,;,0.02), 

los fosfolipid~s-(Oi;;;;'.1;l~g~{~:.~~~~:~~~.'.~1~~?;1;f :lt~~~;;:f) .. · •• 
Obs,e~~-~·~:~-: ~~~:d~-~~i·~_,_.f· ~:; d~~er~7~!~.:· ~:st-~~i-~U~ ~~:- r~·-'~-c-ió_n a LDL y APO 

B, (0.07 y o.o~'.~~ .. ~~~J\!!~~~i~):~~~~~:v1~~b~~'1¡'~~~~it~~~~;~~ con valores más 

bajos en los ~~o~:;t~•'¿•~ '~'< ,;:,~;,:;,c:"''c,~~1:·~t~~~:'.;':~f){füi · ·~:_~J.~ .. ~./~.~~f{~-~\~~-'. 
-~' .. _ .. 1: :t~} ~-~ ;r:"·:, :·:::·"::::·"->· , ~,::::2,,r ·,, ----- -,,~ .. ::·,, - ~ · ~>. - -

Tambiélí ·analiZS'O-lo~ ·a los· C'?ii_t~~t~s\je:i1cüé.rdó: a· SÜ' íeacción en la prueba 
·~- ~ ,,, .•.l, .••• ~<-" ,. 

cutánea a ·1a tube~~~li'n·~;!_s·~·di~idió:~·:·r~'s'.·~~j·~tóS:e~,:,:2-:~·rJP.~S:' PPD menor de 10 

mm 
: <"_···:·::: .. • ;:, .. '":.::,-:" :.·- <..;':' -.:.-·.~.·-_- .-, ··, 

estadística entre, ~~b~~ ··gr_upo~, en .e~~~--_ leuco.c!.tOs totBles, linfocitos totales. 

colesterol total, triglicéridos, fosfolipidos, HDL, LDL, APO A, APO B y 
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hemoglobina. Solamente observamos que las cifras de hematocrito fueron 

menores en Jos que tuvieron PPD r:nenor: a 1 O mm .. 
" . ·,· :· 

Tomando· en cOnsideración ·que--nü0sfr0 ~stÜdio _solo tuvo 4 casos. y a pesar 

de haberse compar~do -~·¡,.·,a· tab1~·-_2·'.\;;~:.::-.h~~·~r:-~·~·~ntra·~o-c~fife~-encia~-; ~reímos 
pertinente comParar.'·a--1.os cás~S .~n.-:_d~: QN~~ ::·~~-m~i~·~·i .. ncirTi0rO- de- paé:ientes con 

.,•' '··~_J; .. •:;-.•v;::_',i-·· • • ·.' • • ' 

tuberculosis pU1mon·ar ... P0r,. ió :·c.::;a1 :~tii~~m~S-"i.111: Q'~~p<;\je\:B~OS' hiSlóíi"cos el cual 

=~:::.:·z~:'.~·~f :~fo~~~~~~!~~:~~~~r:~:.:~:::~ 
completa. En· esta ·comparación:· no·; hubo~_-diferencia' en 'leucocitos~': triglicéridos • 

. -~·, ... -., ·-.:,e-· -~ _ _¡;:¿.· --:.:=:;:::_::c/1.:·. _::,:·;:::-: '·.;_1~::..-

fosfolípidos; Apo B. y. f:"Pp~; O:é':ésta°;manera. otiséivamos como ,se muestra en. la 
" - - ' ' . --:"·•-~-. •· .,. ; e; '-,~ .-- r: " ., '" : ·"- . . - -- - - ·~ 

tabla 4, que sí hubo;dif.;;renCiá:.;;5¡adisticamente significativa, ya que el;grupo 

histórico fue ~~,:,~~~L;~~~}é~~~~0~03) a los contactos, los linfocitb~>¿;~ un 

menor número "'~ !OS hi"té>ric::Os (p'=0.001 ). En esta tabla también obsfiri/a'ni~s que 

el cole~te~ol t6¡a1.'to~folípid~~. HDL, LDL, Apo A. hemoglobina y hE>~atc)~rito e~an 
menores en el grupo de casos históricos. 

Como se puede. observar en las gráficas 2 a 7. al anaiizar al~:~,~~~·.V~-iiSbles 
mediante coeficiente de correlación como edad, niveJ0s de col~~~~t~ctt~~~:l'.-,~-~teo 
de linfocitos totales y PPD observamos que no hubo asociaCú5rl 'e.ñtre··eiias.' ,Edad 

vs PPD (r = o. 11, p > O.OS), PPD vs linfocitos (r= ~.o;/d ·,~·o.os),· edad vs 
.. ,. , .... • - ·-. < 

linfocitos (r = -0.43, p > O.OS), edad vs colesterol total (r= 0.36, p >O~OS), colesterol 

total vs linfocitos (r=-0.17, p >O.OS.), y c0lesterol total vs PPD (r= 0.16, p > o:os¡. 

23 

---, 
..... _____ ______ 



XIII.- DISCUSION 

En nuestro estudio •. describimos los datos iniciales de una cohorte de 

contactos ·de pacientes con. tuberculosis· pulmonar clase 3 (ATS), categoria 1 

(OMS)~n primer 1~9.;;,' ~s ~e ua~ar I~ ~tenci¿n ~I n¿lllero alto de contactos por 

paciente, cOíi'-~·na··:':r010CiórÍ ··de ~·1-..¡ ~1 :~,·tíó·-~qúe -"n·os~~--ÚÍdiéa un grado importante de 
<.\e·, , , _ L,< • :..-: • ~ -'. •o:,;;•;'r- ·> 

hacinarriienta~· 'SitUSéióíl'·· COi-lóCidÍi:,"Ca~"o·: ·taCtóí-~:d_;~··,:¡e5·ga para el desarrollo de 
• -. -- •• ,.· •• , ---~ :.·· ~-·-:~·_,·/'.:'._'. •• ·.~::.'._.·::;-:·.:.,~~'.-. 0·,~·:-:'.i0/·i.-~:~,~--\~1;~~):~>'.;ó~·:.~~<:~'.:_~· .. ·.~rr·:···· 

tuberculosis,· situación -.- que:-. nos f permite~; afortunadamente comparar algunas 

variables entre. 10~· easC>s y s~s.c;,gf ~~~~;~.'2.<:·,~¿¡~'.f~~;~ 
En el grupo de éontacto,;\;1~s}:Variát::í1~s{éstudiadas tienen conteo de 

leucocitoS totales._ de ~(nf~~~~~-~ .. --~~l~~~-~H8~~~~,i~~~g;;:~J,~_~¡terol total. de triglicéridos, 

de fosfolipidos. de lipoprclterrias/··;.µ;,br~teina~~ hemoglobina y de hematócrito 
·.--

Por otro lado, al comparar los casos de nuestra cohorte con sus contactos. 

y haber corroborado estás h~.l~azgos, con la comparación de los contactos de este 
. '• ''·-· 

estudio con una co_ho~e--hiStóÍica, observamos que el número de linfocitos totales 

se encuentra dismin~ido, lo.que sugiere que la respuesta inmune celular podría 

estar disminuida· y-- así, favorecer el desarrollo de la tuberculosis. Situación 

importante si conSideramos que el linfocito es una de las células más importantes 

en la interacción Mycobacterium tb-huésped17, y su mal funcionamiento permite el 

crecimiento de algunos organismos coma el bacilo de la tuberculosis. 
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También hemos podido observar que la mayor parte de las variables 

medidas en'l~s casos.· con relación al perfil de lipidos. se encuentran con niveles 

por debajo de los que presentan los contactos, esto, puede ser debido a dos 
,·:.· '.·. 

causas; _la·:·pri_f'!lera Sltemativa podría ser que Jos bajos niveles son una 

consecue~-é:"~~··d~1 e~t'a'do nutricional de los casos. o bien, la segunda alternativa. 

podriS ser.:~·~:e· estOs niveles bajos son la causa de que el sujeto enfermo haya 

desarrolladÓ. láenfermedad tuberculosa, y no lo hayan desarrollado sus contactos. 

Este pu;;Ío :a.un no se ha dilucidado, ya que la falta de algunos lipidos podrían 

deteriorar la. capacidad de los macrófagos para fagocitar micobacterias. Entre los 

argumentos a favor de esta posibilidad se encuentran Jos siguientes: 

1) Para que los macrófagos puedan fagocitar micobacterias se necesita 

antes que nada que éstas últimas se unan a receptores específicos para 

complemento, manosa o Fe presentes en la membrana celular de los 

macrófagos.18 Se ha demostrado que, al menos para algunas de estas uniones 

micobacteria-receptor, es indispensable la presencia de colesterol en la membrana 

del macrófago. El papel del colesterol en dicha unión podría ser a través del 

anclaje directo con componentes de la pared celular de la micobacteria, que es 

rica en glicolipidos, o bien a través de modulación de señales para la fagocitosis. 18 

En este contexto, Gatfield y Pieters 18 publicaron recientemente un trabajo muy 

detallado acerca del papel del colesterol en la capacidad de los macrófagos para 

fagocitar micobacterias y otros microorganismos. En ese estudio los autores 

encontraron que los macrófagos murinos depletados de colesterol perdían más del 

85% de su capacidad para fagocitar M. tuberculosis. De manera interesante. este 
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efecto fue claramente específico contra la micobacteria. ya que no se presentó 

para. otros gérmen~s intracelulare7i ·como· JEscherichia. Yeisinia, Salmonella y 
. . 

Lactobacll/us. •Por .otro ·lado, ·se sabe ºque. la'· proporción cci°lesterol:fosfolipidos en 
<·-~ ... ,.,', -

los macrófagos es ún factOr.iniPorti9~te' para de~er~inar<ra fluidez de la membrana, 

~:tr:~: .. :n:~~:c~i::!·l¡J~tr1:ri;i~f-~:n~:~~iltr~~lrsd::~ª m:::::::e~:~:ri: 
tanto, de~tro : ,;;,;·~!c1\:;~t~~t~~~~~:;;),!;~~~~ñ'(~d~F#~~~ií~/'1a~··· funciones celulares 
dependien~·~~:.:~~.:~·~~~·~~~;;~,~~·3:~~·~~/~ ~·· .~?: :./~.h~··' ~ ~~ ~:;:.~ ,. .·;·_-~;-·'.". 

2i . La ~ª·6~f~_;;f~~·;~~·;JJ~ 
control de 
macrófagos 

mecanismos~,'.~.éaU'S-aíites·:· 
=-~~ ... .:·_,;;:_;:;,~ ::,;:--::;.-~· -

.'esencial para el 

a). la 

TGF-B, que inhii,;,;;:¡ la Ú,:,~j¿~'~: ;:;~i~..'1h1as T, y c) la micobacteria interfiere con la 
maduración--d~::ÍBs-.·~~r~C:L.il'a'~(Mh.C~ú Y'.'con las señales intracetulares·necesarias 

para qu0 el IF~·~ :~;~·;;.~~~~=·;~ ·~~tiv~ción del macrófago. 

Por ,ro t~:~;o::·!~paren~~mente el macrófago es poco capaz de lidiar con las 

micobacterias. ya que casi no las puede fagocitar. y cuando las fagocita no puede 
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destruirlas ni realizar la presentación antigénica a las células T y, por el contrario, 

permite que sobrevivan y se repliquet:J en su interior. Es muy probable que esta 

relativa incapacidad del macrófago· hBiya sido lo que motivó el concepto de que la 

fagocitosis de micobacterias por parte del macrófago es un elemento negativo en 

Ja enfermedad, e incluso recientemente algunos autores sugieren que deberían 

desarrollarse estrategias para interferir con dicha fagocitosis. 20 Sin embargo, esta 

es una noción con la cual no estamos de acuerdo, en especial por dos importantes 

motivos: 1) El macrófago, una ~ez que es activado por el sistema inmune, 

adquiere la capacidad para de_struir a las micobacterias y se convierte en la 
. - ""',)-_ --

principal arma en contra el_ bacilo., oe nada serviría esa capacidad de destrucción 

si su posibilidad de fagocitar''.a.·lg~ 'bacilos fuera poca. 2) Recientemente se 
- .,,-. ¡" . ·~ - -

describió un mecanism'? _.P~~~~,,--~(~~-c~~_f~:._se puede llevar a cabo la presentación 

antigénica a ras-· cé1u1aS· -T>~ -~ Q-¡~h:o.::·-'.:~·lecanismo consiste en que el macrótago 

infectado sufre .. po¡:)t()sfs·,-~--'~~~[a:~.;,~iculas apoptóticas cargadas de antígenos 

micobacterianoS:: E~tSi\~-~scí~'U'1~·~:'56~--~Ptadas por células dendríticas, las cuales 
?'.¿.,;,.__-

procesan Jos _a-~tigEir\O~:r!y:~--1~-~ ~p·~-~S~ritan a las células T. Por lo tanto, incluso la 
->·"·~:": ~").:.~x~--- ·!;- ~, 

muerte de aqueÜÓ~'OlBCióf8.gOS'·queJagocitaron micobacterias resulta de utilidad 
"·-'·.' ,:'.;> 

para combatiÍ 18: _infÍ3cci~n.::'~,,:,··eSJ:>~CiSI en las etapas tempranas de la misma. 

QuiZá los baj~·s nivele~\::ié·"colesterol que habitualmente se observan en los 
. :'.:;'.:: :.:' . . _,_{;<''.. :",';'"·" .. ~ .:.-..<·'. .~- :::.:';'.'_ ·_ ··, 

pacientes con . tu~er~ulo~_is ~ pu_lm~~~r- -~~a. lo que predispuso a estos sujetos a 

desarrollar 1:a enfer~é~ac:i.- .. ~s-~~~i~>:,~-~-e,:~~~ ~~é~~~eOCiS en colest~r_ol .podría' ser el 

"factor predisPon'0nte~ q~e,·t~~n. v-~Q~~-eníe ~~:·h~: ;spe~ulad~~ ;Dicho factor podría 

ser fácilmente detectable y sencillo de eliminar entre los contactos. 3) El 

TESIS CON 
FA.l.,L1 _J¿F CJF:YGEtL1 
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resurgimiento de la tuberculosis- a,nivel mundial podría deberse al énfasis que se 

ha puesto para disminuir los niveles de~ colesterol . entre la población general . . 

debido al riesgo ca~diovascular que:.~epres~ñ~a~·:, 

en la 

A pesar de que la capacidad Cíe' la ré'spi.iesta inmunológica es determinante 
...... :c,·~.:;}(;.~~'.~_:.:::,_".;··~.;;-;l;f,:'.~.;:( .. -~; .· .. :_~;.-~· :~·- .- . ·: .. -

reacción cutánea ·a. la: prueba·. de· 1a ~.tUberculina, nosotro·s no observamos 
"" -"_!~-··i-'.-."\-.-:'' ":· - .... ·, ... , 

diferencia entre contact,~s_"y,~~ .. ~?-~~:~~~t?.-POd_~~a:deb-e:~Se" ~_que la reacción dérmica 

es simplemente de utilid,.;d·El~h:l.;~¡;;·1Ógl.,;., ·;:, biEl~, el reactivo utilizado no permitió 

una respuesta ~utánea, 6~rr_e~l~-:~f 

XIV.- CONCLUSiO_NES,· .. 

Con los ~~~~~~~~- reSultados obtenidos en esta cohorte, podemos concluir 

que e,;iste u,:,: ~ltoh~cinamiento. en las familias en las que se desarrolla algún caso 

de tuberculosis pulmonár, y que el peñil de lipidos es evidentemente diferente 
·,. ' .. ·.,- :._:' 

entre los_ ~~o~ .~~--~~-~~-~Culosis activos y sus con~actos. 

ES Po'~¡bYe·-q·u·~,;~"(: se'Q"úi~iento de ésfB -c~t.ort~'- nos·_-p~~~it~- cdé-m-ostrar que 
•,, - --·--·_.. •, ·. 

algunos lípid;;s,é·.;,spe6íficamente el cole~terol. :total 'es'·.'ci"'i"'rminante en el 

desarro1ÍO .de Já._tu-~~:~~u:~~sis, y 'que el marite~erl~>en iti~it~~--~.ormales ~o~ria_ e~itar 
la enfermedad: 

XV.- RECURSOS 
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Humanos 

Dr. Carlos Pérez Guzmán 

Médico Neumologo; INER: 

Dra. Teresa Trajo Santa Cruz 
. . . . ' 

Médico adscritC;"'.~f d0pa.rta",,,ento de Medicina Preventiva . . ; _,·-.,.,},:·:·:) . 
Dr. César Sal;;~ iVJárii¡. · 
Médico Residerlt;.: .INER. 

Físicos 

Los recursos·. utilizados para los pacientes se encontraban disponibles en 

el lntistuto N.iícional de Enfermedades Respiratorias. Se utilizaron 7 frascos de 

PPD y so jeringas. 
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XVII.- ANEXOS 

ANEXO 1 

CARTA DE CONSENTIMIENTO 

Protocolo número: _____ . 

México, D.F~ ª---- de ____ del 200_. 

Acepto participar en el estudio: NIVELES SERICOS DE COLESTEROL 

TOTAL, LINFOCITOS Y SU RELACION CON INFECCIÓN POR TUBERCULOSIS 

PULMONAR, que .s.e realizará en el Instituto Nacional de Enfermedades 

Respiratorias. 

Se me ha explicado con claridad que soy familia~.de un·~ .. ~ie.nt;, enfermo 

con tuber~ulo.,;i~· p~1;,;'?l1ar, .. y. que. éste .estudio'·•• de' irí~~~~igadiÓn pretende 

determinar . el . ries~.; _de•·· ~ont~aer. la • Í~te~ció~ ;; .... nf¡;;¡,;:,,ifa~~~;po~ tuberculosis 

pulmonar. · .. ·•e\•;,:.;~· ·r>Ef~.~1 :0.,.·· 
Se -me ha e~pli~~o ·que 'é~ié tipo ·de 0Stu-d.~~~sé~realiz·~-r~(COJ.Tio externo y en 

.. ' - . ~; . ._;,;:. ;,;;:;,-~ - -. :·_:-,;S'-:.:·-;-:-~\¿?:_i•:._;~.-- . 
una sola ocasión. a·demas de q'ue_ Jo_s.eStudio_S·a iéSuZ-ar:seráO .. ,sfn·costo alguno. 

, - . · · · .:_, -:.:_. __ .. _:,·:,.·.;:.:;.:~;~:~~~,·~'::~.t~{~i~JKi}~_:}:,~;:·:~/;{-.-_,::. __ - .·;. 
Se me ha- explicado en· forma -clara:Jos~ries os ~q~:~r~-'?~~:!,eva la punción 

venosa con objetivo de toma de"- ;.:<~:<:i:'I1-f:'.:~~.~~N "·g·~-~·~;;Nf.P~~:~~;~ análisis 
,: m':-'~~t~a~~~'·; ;-'.{f}i>~ :-..': '. su 

correspondiente; así como de otros estudioS.'C:ióri'O-_~p,iéS~i_ó·ra--dé·-~Pé:>. radiografía 
·~ .. , _, --·-

simple de tórax y muestras de expectoración (flem~-S')J: :.-~'),· -~·:--,:;' .. ·-· 
_ .. _ -::=<<: ··:.··· ,,.-'.' ; .. ,-:-. 

Así mismo. me han asegurado que p~edo .. 'retir~~me - d01 estudio en el 

momento que yo lo desee· sin que esto afecté ·'ª ·atención de mi familiar. éste 

ultimo el cual recibirá Ja atención con las mismas características que el que se 

sugiere mundialmente. 

TESIS CON v,, T - . - . 
p ti.L.; 1 '· ! ' ,:i r1 ¡-. - ·-1 . , .• T 
-.. ·-=-U:.. Jf:.1. iJE"df._~~l'~ 
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Además. se me ha garantizado que no pagaré nada por los estudios a 

realizar y toda la información que se produzca con mi participación es totalmente 

confidencial. 

Acepto participar en el estudio 

Nombre y firma del familiar del paciente 

Testigo 

Nombre y firma del testigo. 

Investigador principal 

Dr. César Salas Mártir MR3Neum.INER 

Dr. Carlos Pérez Guzmán 

Medico adscrito cl.2. 

TESIS CO.N 
FALLA DE OfüGEN 
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XVIII.- TABLAS 

Tabla 1. Contactos. 

variable Prom DE Min-max mediana 

Edad (años) 24.1±17.2 2-80 15.5 

Leucocitos (mm') 7365.9±1831.6 4300-14500 7450 

Linfocitos (º/o) 35.7±10.5 16-57 34 

Linfocitos (mm') 2598. 7±1136.8 1200-7830 2320 

Colesterol total (mg/dL) 184.3±35.6 114-245 181.5 

Triglicéridos (mg/dL) 133. 9±100.6 50-659 110.5 

Fosfolipidos (mg/dL) 206.6±39.2 139-310 201 

HDL (mg/dL) 53.3±12 34-82 52 

LDL (mg/dL) 114±29.5 54-168 114 

Apo A (mg/dL) 122.6±18.6 95-172 122 

Apo B (mg/dL) 84.1±20.6 41-135 85.5 

Hemoglobina (mg/dL) 14.2±1.7 9-19 14 

Hematócrito (º/o) 42.3±4.9 30-56 42 

PPD (mm) 13.8±8.5 0-28 15 

TESIS CON 
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Tabla 2.- Casos vs contactos. 

Variable Casos Contactos p 

Edad (años) 35.2±18.3 24.1±17.9 0.218 

Leucocitos ( mm3) 8600.0±282.8 7365.9±1831.6 0.0438 

Linfocitos (º/o) 20.8±12.7 35.7±10.3 0.0276 

Linfocitos (mm ... ) 1800±1102.3 2598±1136.8 0.192 

Colesterol total (mg/dL) 135.0±34.7 184.3±35.6 0.0178 

Triglicéridos (mg/dL) 135.5±79.2 133.9±100.6 0.896 

Fosfolipidos(mg/dL) 160.8±33.6 206.6±39.2 0.042 

HDL (mg/dL) 34.8±4.5 53.3±12.0 0.0045 

LDL (mg/dL) 80.0±26.8 114.0±29.5 0.0703 

Apo A (mg/dL) 83.8±14.2 122.6±18.6 0.0012 

Apo B (mg/dL) 61.8±17.7 84.1±20.6 0.0501 

Hemoglobina (g/dL) 13.0±1.2 14.2±1.7 0.11 

Hematócrito ( 0/o) 39.8±2.1 42.3±4.9 0.203 

PPD(mm) 6.3±9.0 13.8±8.5 0.138 
-

TESIS CON , 
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Tabla 3. Contactos. 

Vañable PPD(-)<10 

Edad (años) 23.5±15.9 

Leucocitos (mm3) 8209.1±2710.9 

Linfocitos (º/o) 36.1±11.5 

Linfocitos (mm3) 3051.8±1807.6 

Colesterol total (mg/dL) 177.8±26.7 

Triglicéridos (mg/dL) 134.2±59.0 

Fosfolipidos (mg/dL) 202.8±42.4 

HDL (mg/dL) 50.6±14.4 

LDL (mg/dL) 112.9±20.2 

Apo A (mg/dL) 122.7±22.2 

Apo B (mg/dL) 88.4±14 

Hemoglobina (g/dL) 13.1±2.1 

Hematócrito (º/o) 39.0±5.1 

PPD (+) >10 

24.3±18.8 0.936 

7084.8±1373.2 0.248 

35.5±10.1 1 

2446. 7±788.1 0.453 
.. 

186.5±38.2 0.504 

133.8±111.9 0.321 

- 207.8±3·if?·- 0.538 

54.2±11.2 0.237 

114.3±32.3 0.831 

122.6±17.6 0.728 

82.7±22.4 0.406 

14.6±1.5 0.057 

43.4±4.3 0.0247 

TESIS CON 
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Tabla 4. Casos históricos vs contactos. 

Variable Casos 
(Históricos) n=21 

Edad (años) 40.7±15.3 

Leucocitos (mm3) 9000±3993.6 

Linfocitos (mm3) 1747.6±740.8 

Colesterol total (mg/dL) 147.8±36.2 

Triglicéridos (mg/dL) 108±39.9 

Fosfolipidos (mg/dL) 181.8±31.2 

HDL (mg/dL) 40.5±11.6 

LDL (mg/dL) 90.3±33.9 

Apo A (mg/dL) 90.1±20.8 

Apo B (mg/dL) 81.9±22.6 

Hemoglobina (g/dL) 12.9±0.6 

Hematócrito (%) 38.6±1.6 

PPD (mm) 14.1±8.7 

Contactos p 

24.1±17.9 0.0003 

7365.9±1831.6 0.0581 

2598±1136.8 0.0016 

184.3±35.6 0.0003 

133. 9±100.6 0.277 

206.6±39.2 0.11 

53.3±12.0 0.0001 

114.0±29.5 0.0054 

122.6±18.6 0.0004 

84.1±20.6 0.578 

14.2±1.7 0.0038 

42.3±4.9 0.0016 

13.8±8.5 0.961 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 
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XIX.- FIGURAS Y GRAFICAS 

OISTRJBUCION DE LOS SWETOS POR EDAD Y SEXO 
(CASOS YSUS CONTACTOS) 

CASOS DE Tl.EERClLOSIS (n=4) ., 
CONTACTOS 

(n=44) ~...1--~ 

2 3 3 10 3 5 10 8 
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