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Resumen

Objetivos. Calcular el incremento en el riesgo de morir por tuberculosis pulmonar
asociada a diabetes mellitus, considerando factores sociodemograficos, otras
comorbilidades, y respuesta desfavorable a tratamiento en México durante el
periodo 2013 al 2017. Materiales y métodos. Estudio transversal analitico, que
integra los registros y defunciones por tuberculosis pulmonar asociada o no a
diabetes mellitus del Sistema Nacional de Vigilancia Epidemioldgica. Se ejecutd el
analisis univariado para estas poblaciones; Para calcular el incremento en el riesgo
de morir se construyeron tablas de 2x2 (Casos y defunciones con TBp/DM)
obteniendo razones de momios para la prevalencia, Chi cuadrada de M-H, valores
de P, intervalos de confianza al 95% y se desarrollaron varios modelos de
regresion logistica binaria multiple. Resultados. La tasa de letalidad nacional por
Tb pulmonar fue de 1.7 x 100 hab.; La tasa de letalidad nacional por Tb pulmonar
en asociacién con diabetes mellitus fue de 2.7 x 100 hab., lo que expresa una
diferencia porcentual positiva de 10 puntos; Asimismo se calculé el riesgo
absoluto, cuyo resultado fue 3.1. En relacion al calculo de riesgos: La edad en los
extremos de la vida presentd (RMP: 2.3; IC 95%:1.9-2.7); El sexo masculino tuvo
una relacion hombre mujer de 2.7 a 1; (RMP: 1.2; IC 95%:1.06-1.5); La
residencia en el noroeste del pais tuvo un riesgo incrementado de muerte (RMP:
1,46; IC 95%: 1,13-1,89); La Diabetes mellitus se presentd asociada a Tb
pulmonar en un 27% (RMP: 1.4; IC 95%:1.3-1.5); Otras comorbilidades como la
desnutricién incrementaron el riesgo de morir por el binomio Tbp/DM en un 14%
(RMP: 2.7; IC 95%:1.9-4.0); el VIH - SIDA en un 8% (RMP: 3.3; IC 95%:1.6-
6.8); el alcoholismos (RMP: 1.8; IC 95%:1.0-3.0); La respuesta desfavorable a
tratamiento también impacto de manera negativa: Recaida a tratamiento (RMP:
1.3; IC 95%:1.01-1.8); Reingreso a tratamiento (RMP: 1.9; IC 95%:1.2-2.9); El
principal factor protector es el acceso a los servicios de salud (RMP: 0,50; IC
95%:0.27-0.94). En este estudio el 98% de la poblacion es derechohabiente. Sin
embargo, como categoria independiente el IMSS registré (RMP: 1.3; IC 95%:1.1-
1.6); Los factores de NO riesgo fueron el sexo femenino (RMP: 0.76; IC
95%:0.64-0.90); residencia en la regidén sureste de México (RMP: 0.66; IC
95%:0.51-0.87). Conclusiones. La tuberculosis pulmonar continla siendo un
problema de salud publica con una directriz en ascenso debido al incremento de
las enfermedades crénico degenerativas, especialmente la diabetes mellitus que
representa la mayor asociacion con un 30% en los Ultimos afos para México en
contraste con el 15% a nivel global. Sin embargo, las variables sociodemograficas
integran un papel importante para la prevenciéon y disminucién en el riesgo de
muerte en materia de acceso a los servicios de salud y educacion.
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.- Introduccidén

De acuerdo a la Organizacién Mundial de la Salud (OMS), la tuberculosis (TB)
es una de las 10 principales causas de mortalidad en el mundo. Mas del 95%
de las defunciones por tuberculosis se producen en paises de ingresos bajos y
medianos. En 2016, 10.4 millones de personas enfermaron de tuberculosis y
1.7 millones murieron por esta enfermedad (entre ellos, 0.4 millones de
personas con VIH).! Las personas con diabetes tienen tres veces mas
probabilidades de desarrollar tuberculosis cuando estan expuestas y
aproximadamente el 15% de la TB en todo el mundo se considera estd
relacionada con la diabetes. V!

Las Naciones Unidas adoptaron en 2015 los Objetivos de Desarrollo
Sostenible (ODS), para 2030; y una de sus metas es poner fin a la epidemia
mundial de (TB). En dicha estrategia, “Fin a la Tuberculosis”, aprobada por la
Asamblea Mundial de la Salud en mayo 2014, se pide una reduccién del 90%
de las muertes por tuberculosis y una reduccién del 80% en su tasa de
incidencia para el aio 2030, de modo que ninguna familia tenga que hacer
frente a gastos catastroficos debido a la tuberculosis. '

Asi mismo la (OMS), refiere que la prevalencia de la diabetes se ha
incrementado con mayor rapidez en los paises de ingresos bajos y medianos.
A nivel mundial el nimero de personas con diabetes pasé de 108 millones en
1980 a 422 millones en 2014. La prevalencia mundial de la diabetes en
adultos (mayores de 18 afios) ha aumentado del 4,7% en 1980 al 8,5% en
2014."

En México, la Secretaria de Salud declaré como emergencia epidemioldgica a
la diabetes mellitus y obesidad, el 14 de noviembre de 2016, dichas
enfermedades se vuelven entonces una prioridad para la salud publica del
pais. Asi mismo se detalla en la Norma Oficial Mexicana Vigente NOM-006-
SSA2-2013 (NOM-006-SSA2-2013), Para la prevencidon y control de la
tuberculosis... afio de la deteccidn tratamiento y curacidn de los enfermos de
tuberculosis, que las enfermedades mas frecuentemente asociadas con la
tuberculosis en México, que en orden de frecuencia son: diabetes (20%),



desnutricion (13%), VIH/SIDA (10%) y alcoholismo (6%). La importancia de
esta relacién radica en que estas enfermedades no son sélo condicionantes
de infeccidon tuberculosa, sino que ademas pueden afectar la curaciéon y la
sobrevida de las personas afectadas.V

La asociacién entre Tuberculosis y Diabetes Mellitus tiene puntos
importantes a considerar, ya que la DM contribuye de manera sustancial a la
incidencia de Tb y esta asociada a resultados deficientes en el tratamiento de
la tuberculosis. Los pacientes con DM tienen el doble de riesgo de contraer
tuberculosis en comparacion con aquellos sin diabetes, con una proporcion
de género de 1: 1.25 y esta asociacion es aun mas fuerte en sujetos VIH
positivos. Ademas, los pacientes diabéticos con Tb pulmonar y frotis positivo
tienen una mayor probabilidad de fracaso de la conversidén del frotis de
esputo después de 2 meses de tratamiento que los pacientes sin DM. Los
pacientes con DM también tienen mas probabilidades de perderse durante el
seguimiento que los pacientes que no son diabéticos. Entre los pacientes con
TB, la DM aumenta el riesgo de mortalidad temprana tanto en personas VIH
negativas como en personas VIH positivas. Una proporcion de 10% a> 25% de
los 1,5 millones de personas mueren de tuberculosis cada afo también se
ven afectados por DM, mientras que los diabéticos tienen un mayor riesgo de
la recaida, recurrencia, reactivacion y mortalidad por tuberculosis. *

Este binomio es un ejemplo de correlacidon entre enfermedades transmisibles
y no transmisibles, con una tendencia mundial en crecimiento, especialmente
en el contexto de pobreza, condiciones insalubres, deficiencias nutricionales,
y otras comorbilidades en el individuo. ¥



Il. Marco Conceptual
a. Historia.

La tuberculosis es una, enfermedad causada por bacilos pertenecientes al
denominado complejo Mycobacterium tuberculosis, también denominada a
través del tiempo como la tisis, consuncién, la plaga blanca. El miembro mas
conocido de este complejo y considerado el mas importante, lo constituye:
Mycobacterium tuberculosis; no obstante, este complejo incluye especies y
subespecies de significancia humana y veterinaria: Mycobacterium bovis,
Mycobacterium canetti, Mycobacterium africanum, entre otras. "

El hito mas importante en la historia de la tuberculosis se presentd cuando
Robert Koch exhibe sus estudios a la comunidad cientifica, el 24 de marzo de
1882 en el Instituto de Fisiologia de la Universidad de Berlin al identificar al
agente causal de esta enfermedad; un microorganismo al que él denominé
bacilo tuberculoso."' En sus estudios Koch describe la tincidn, aislamiento,
cultivo y reproduccion del bacilo a través de la inoculacidn de la bacteria en
animales de experimentaciéon, demostrando que este organismo era el
causante de la tuberculosis (3)."f

El médico Albert Calmette y el veterinario Camille Guérin, cientificos
franceses del Instituto Pasteur a principios del siglo XX, comenzaron sus
investigaciones para la elaboracidon de una vacuna antituberculosa. En 1921
iniciaron los primeros ensayos de esta vacuna (cepa atenuada de
Micobacterium bovis, posteriormente denominada como Bacilo de Calmette-
Guérin o BCG), en personas adultas e infantes notificandose su seguridad en
la poblaciéon humana. Vi

En 1946, la estreptomicina fue el primer antibidtico eficaz, su administracion
negativizaba la baciloscopia del esputo, mejoraba las imagenes radioldgicas y
hacia desaparecer los signos generales de la enfermedad, pero pronto
comenzd a manifestar sus efectos secundarios como la accion téxica del
nervio auditivo y la aparicion de cepas resistentes. En este mismo afo
también se publicaron resultados favorables con la administracidon del acido
para amino salicilico; Posteriormente en 1955 la isoniacida, pasé a
administrarse conjuntamente con los dos anteriores y tres ainos mas tarde se



comprobd su valor profilactico, haciéndose realidad el control eficaz de la
tuberculosis, ya que entre 1950 y 1960 el uso de los tuberculostaticos
provocd una caida brusca en la tasa de mortalidad y de la aparicion de
nuevos casos. Vi

b. Definicion de Tuberculosis.

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS), define a la tuberculosis como una
enfermedad infecciosa que suele afectar a los pulmones y es causada por una
bacteria (Mycobacterium tuberculosis).!

En México de acuerdo a la Secretaria de Salud, a través del manual de
Procedimientos Estandarizados para la Vigilancia Epidemioldgica de las
Micobacteriosis de Tuberculosis y Lepra, en su Uultima actualizacion
(septiembre 2012), refiere las siguientes definiciones operacionales de caso:

e (Caso de tuberculosis confirmado por laboratorio: toda persona con
tuberculosis cuyo diagndstico ha sido comprobado por baciloscopia,
cultivo, histopatologia o métodos moleculares la tuberculosis.*

e (Caso de tuberculosis confirmado por clinica: toda persona con
tuberculosis en quién la sintomatologia, signos fisicos, elementos
auxiliares de diagnostico, respuesta terapéutica, sugieren la evidencia
de tuberculosis, pero la baciloscopia, cultivo o métodos moleculares
fueron negativos.”

e (Caso nuevo de tuberculosis: toda persona en quien se establece el
diagndstico de tuberculosis por primera vez y que nunca haya recibido
tratamiento.*

e Fracaso de tratamiento: a la persistencia de bacilos en la expectoracion
o en otros especimenes al término de tratamiento confirmada por
cultivo, o a quien después de un periodo de negativizacion durante el
tratamiento, tiene baciloscopia positiva confirmada por cultivo.*

e Recaida: a la reaparicidon de signos o sintomas con nueva presencia de
bacilos en la expectoracién, o en otros especimenes, después de haber
egresado del tratamiento por curacién.”*

e Defuncidn por tuberculosis: a la defuncién en la que la tuberculosis
inicia la serie de acontecimientos que llevan a la muerte.*



c. Tuberculosis Pulmonar.

La tuberculosis pulmonar tiene poca especificidad de sus signos y sintomas,
ya que son similares a los de muchas enfermedades respiratorias. De inicio
insidioso en la mayoria de los casos (febricula, sudoracidon nocturna, disnea,
fatiga, pérdida de apetito y peso); La sintomatologia mas frecuente es la tos
y/o expectoracién prolongada de mas de 10 a 15 dias de duracion, la disnea,
el dolor torécico y la hemoptisis.”"

d. Agente Infeccioso.

Del género Mycobacterium, de la familia Mycobacteriaceae, comprende a
bacterias aerdbicas Gram positivas débiles, acido alcohol resistente, inmovil,
no esporuladas, ubicuas en agua y suelos."

Mycobacterium tuberculosis es un bacilo de crecimiento muy lento. Desde el
momento de la infeccién hasta que aparece una lesién primaria o una
reaccion significativa a la tuberculina transcurren de 2 a 12 semanas
aproximadamente. Su envoltura celular del interior hacia el exterior,
presenta una membrana citoplasmatica cubierta por una capa extensa de
peptidoglicanos unidos a polisacaridos, los cuales se encuentran esterificados
con los acidos micdlicos (lipidos libres, glucolipidos y peptidoglucolipidos); tal
estructura, le confiere una alta hidrofobicidad, resistencia a detergentes, a un
numero importante de antibidticos, a las tinciones habituales y le da afinidad
a la tincidn de Ziehl Neelsen y Kinyoun. ™

e. Reservorio y fuente de infeccidn.

El reservorio mas importante de la tuberculosis es el ser humano, puede ser
un portador asintomatico, es decir, la persona que tiene al microorganismo
de manera latente sin aquejar ningun signo o sintoma. Unicamente cuando el
huésped desarrolla la enfermedad se convierte en una fuente de infeccién.”

Los pacientes baciliferos constituyen la forma mas infectante ya que tienen
mayor capacidad de eliminar bacilos hacia el exterior (la contagiosidad
aumenta cuanto mayor sea la presencia de bacilos en la muestra analizada) v,
dentro de las tuberculosis pulmonares, en particular aquellos pacientes con
lesiones cavitadas. ¥



f. Mecanismo de transmision.

En el caso de la tuberculosis el mecanismo mas frecuente es la via aérea, a
través de pequefias micro gotas de 1 a 5 micras de didmetro que son
producidas por el paciente enfermo en actividades cotidianas como el habla,
la risa y la tos; estas diminutas gotas con pocos bacilos (entre 1 y 5) son
capaces de llegar al alvéolo de un nuevo hospedero, donde encuentran las
condiciones iddneas para su desarrollo, produciéndose entonces una
tuberculosis primaria. ™

Desde el punto de vista practico los pacientes mas contagiosos son los que
tienen tos intensa, ausencia de aislamiento respiratorio con mascarilla o
cubre bocas, y aquellos sin tratamiento tuberculostatico ya que el esputo
cuenta con una mayor concentracion de formas bacilares. Asi mismo el
tiempo de exposicidn con estos enfermos, el hacinamiento, las habitaciones
mal ventiladas, y la susceptibilidad inmunoldgica de cada persona influyen en
el riesgo de contagio. ™

Para mantener una trasmisidon sostenida de la tuberculosis, cada paciente
bacilifero debe infectar minimamente a 20 personas ya que sélo 2 (el 10%),
desarrollaran la enfermedad y sélo uno de ellos (el 5%) sera bacilifero, por lo
tanto, el paciente inicial habra producido otro que mantiene la endemia. De
tal manera que, si un enfermo infecta a menos de 20 pacientes, se produce
un declive natural de la enfermedad. ™

g. Periodo de Incubacion.

El periodo de incubacién de la tuberculosis es indefinido y depende de
numerosos factores, sin embargo, se ha estimado que de 2 a 10 semanas es
el tiempo promedio desde la infeccion hasta que aparece una lesion primaria
demostrable o una reaccion tuberculinica significativa; no obstante, en
algunos individuos, la infeccion puede permanecer latente toda la vida y la
probabilidad de desarrollar la enfermedad puede variar ampliamente y
tardar varios anos después de la infeccidn. Se estima que alrededor del 10 %
de los infectados desarrollara la enfermedad en alguna época de su vida,
aunque existen comorbilidades que pueden acortar el intervalo para que
aparezca la tuberculosis manifiesta. *i

10



h. Factores de Riesgo.

Los principales determinantes de salud asociados con el riesgo de enfermar
por tuberculosis son: personas en los afos extremos de la vida, nivel
socioecondmico bajo, condiciones de vida insalubres, hacinamiento, bajo
peso corporal; personas privadas de su libertad o indigentes, personas con
adicciones como el alcoholismo y tabaquismo. ' Personas con enfermedades
qgue pueden producir inmunosupresion (tales como Diabetes, desnutricidn,
VIH-SIDA, tratamientos a base de quimioterapia, farmacos
inmunosupresores, neoplasias sélidas o hematoldgicas, silicosis, hemodialisis,
lesiones fibroticas, cortocircuito yeyunoileal, hemofilia, gastrectomia).*

i. Fisiopatologia de la interaccién TB-DM

La transmision de la tuberculosis requiere previo contacto con un caso
confirmado. Aunque la mayor incidencia de TB en personas con diabéticas
parece ser multifactorial, la base inmunoldgica para la susceptibilidad
aumentada en pacientes con DM requiere mayor estudio, pero se sugieren
gue la inmunidad innata y adaptativa podrian verse afectadas. »

La DM aumenta el riesgo de infecciones del tracto respiratorio inferior a
través de la disfuncidn de granulocitos de neutroéfilos y la inmunidad mediada
por células deterioradas. En pacientes con DM, una atmodsfera de alta
concentracion de glucosa juega un papel importante en la mayor prevalencia
de infeccidn. v

La desnutricion y la inactividad fisica llevan a los pacientes con TB a estimular
la adrenalina, el glucagdn y el cortisol al mismo tiempo, aumentando asi los
niveles de glucosa. La mayor incidencia de pancreatitis crdnica calcificada en
pacientes con TB también podria explicar la alteracion de la tolerancia a la
glucosa y el aumento del riesgo de DM. Las deficiencias de vitamina
liposolubles (A, Cy D) estan relacionadas con un mayor riesgo de DM y TB. >

Hasta la fecha, aunque no se puede atribuir una asociacion clara con genes
especificos o funciones génicas, se ha sugerido que el locus 11p13, ubicado
justo aguas abajo del gen del tumor 1 de Willis (un gen que regula el receptor
de vitamina D y las vias de IL10) podria estar involucrado en la patogénesis de
TB y DM. Dos genes mas, HK2 y CD28, parecen estar implicados en la
susceptibilidad incrementada a la tuberculosis. v
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J. Objetivos de Desarrollo del Milenio (ODM)

Los ODM representan una iniciativa global que surgié de los compromisos y
metas establecidas en las cumbres mundiales de los afios noventa como
respuesta a los principales desafios de desarrollo. La meta con respecto al
control de la tuberculosis es haber detenido y comenzado a reducir la
incidencia de casos, para el aiio 2015. (ODM 6 Meta 8).*

Dando como resultados a nivel mundial, la reduccion en la tasa de mortalidad
por tuberculosis en un 45% y en la tasa de prevalencia en un 41% entre 1990
y 2013. Ademas, en 2013, hubo 1,1 millones de muertes por tuberculosis
entre personas no portadoras de VIH y aproximadamente 360.000 muertes
entre personas portadoras de VIH.™

k. Objetivos de Desarrollo Sostenible (ODS)

La Organizacion de las Naciones Unidas (ONU) aprobé el 23 de septiembre
del 2015, los Objetivos de Desarrollo Sostenible. Estos diecisiete macro
propodsitos y las metas que los conforman, representan el reemplazo de los
Objetivos de Desarrollo del Milenio, que deberdn ser alcanzados de aqui al
2030. Donde de igual modo se busca incrementar la lucha contra la
tuberculosis como de otras enfermedades transmisibles y epidemias. Dentro
de objetivo 3: Garantizar una vida sana y promover el bienestar de todos a
todas las edades, se tiene como meta al 2030, poner fin a las epidemias del
SIDA, la tuberculosis, la malaria y las enfermedades tropicales desatendidas,
entre otras.™
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I1l. Panoramas Epidemioldgicos
a) Panorama Epidemiologico Mundial

En 2016 el mayor numero de casos nuevos de tuberculosis se registrd en
Asia, con un 45%, seguida de Africa, con un 25%. Mas del 95% de las
defunciones por tuberculosis se producen en paises de bajos y medianos
ingresos. En 2016 alrededor del 87% de casos nuevos de tuberculosis se
registraron en los 30 paises considerados de alta carga de morbilidad por
esta enfermedad. Siete paises acaparan el 64% de la mortalidad total por
esta enfermedad, siendo la India, Indonesia, China, Filipinas, Pakistan, Nigeria
y Sudafrica.

b) Panorama Epidemioldgico en América Latina

De acuerdo al informe para el afo 2012 sobre la tuberculosis en las
Ameéricas, emitido por la Organizacion Panamericana de la Salud, se
detalla lo siguiente:

e Existieron 280 mil casos nuevos y 19 mil muertes por tuberculosis,
excluyendo los infectados por VIH. Estos casos representaron el 3% de
la carga mundial.*

e Cuatro paises (Brasil, Peru, México y Haiti) representaron el 61% de los
casos de tuberculosis. ™

e El16% de los casos de TB, con resultados del test VIH, fue positivo. *i

e OMS estimd 7,000 casos de TB-MDR entre el total de casos de TB
pulmonar notificados. *Vi

e Se notificd 2,967 casos de TB-MDR e iniciaron tratamiento el 92% de
los mismos. *Vi

e Las Américas notificaron 219 mil casos de TB de los cuales 9,800 fueron
nifos. Vi
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¢) Panorama Epidemiol6gico en México

La tasa de mortalidad general por TB en el pais en 1990 era de 7.2
por 100,000 habitantes; una década mas tarde, en el aio 2,000 se
redujo a 3.2; diez afios mas tarde redujo nuevamente a 2.11 y para
el afno 2016 fue de 1.71 por 100,000 habitantes.*V

En México la tasa de incidencia promedio de TB pulmonar desde el
ano 2000 al 2017 se ubica en 13.9 por 100,000 habitantes con un
promedio de 15,572 nuevos casos anualmente. *

La tasa de mortalidad especifica por TB pulmonar en el pais en 1990
fue de 6.2 por 100,000 habitantes; una década mas tarde se redujo
a 2.8 en el afo 2,000; diez afios mas tarde redujo nuevamente a
1.84 y para el afio 2016 fue de 1.42 respectivamente. >V

La tasa de mortalidad especifica promedio por TB pulmonar en el
pais desde el afo 2006 al 2016 se ha mantenido relativamente
constante con 1.67 defunciones por 100,00 habitantes. *v

El estado de Baja California presentd una tasa de 7.2 por 100,000
habitantes; colocandose por encima de la media nacional (1.42),
seguido de Chiapas con 3.85, Sonora con 3.67 y Nuevo Leén con
3.54 respectivamente. ¥V

En contraste por numero de fallecimientos por entidad federativa,
los estados mads afectados son Baja California con 269 defunciones,
Veracruz con 222, Chiapas con 205 y Nuevo Ledn con 182
respectivamente. >V

Las defunciones por TB en el aflo 2016 segun sitio de localizacién
corresponden en un 84% a la forma pulmonar, 13% en otras formas
vy 4 % a la forma miliar. »v
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IV. Vigilancia Epidemioldgica de las Micobacteriosis en México

El Sistema Nacional de Vigilancia Epidemioldgica en el pais es un conjunto de
estrategias y acciones de vigilancia que permiten la produccion de
informacion para la salud publica. La vigilancia epidemioldgica de
tuberculosis y lepra son ambitos de responsabilidad de la Direccién General
Adjunta de Epidemiologia (DGAE). El Sistema Nacional de Vigilancia
Epidemioldgica (SINAVE) recolecta integra, y analiza los datos de morbilidad,
mortalidad de los casos de tuberculosis de acuerdo al codificado de la
Clasificacion internacional de enfermedades, en su décima edicién (CIE-10)
del A15 al A19 y lepra del A30 al A30.9, util para todas las instituciones
médicas e los sectores publico, social y privado del Sistema Nacional de Salud
(SNS).*

V. Justificacion y Planteamiento del problema

El binomio tuberculosis y diabetes mellitus es un problema de salud publica
emergente. Debido a la persistencia de la tuberculosis como problema de
salud publica y que es una de las 10 principales causas de mortalidad en el
mundo, segun la Organizacién Mundial de la Salud (OMS); mas del 95% de las
defunciones por tuberculosis se producen en paises de bajos y medianos
ingresos. Dicha organizacidon estima que para reducir la carga mundial de TB
es necesario corregir las deficiencias en materia de deteccidn, tratamiento,
cubrir los déficits de financiacion y desarrollar nuevos productos
diagndsticos, farmacos y vacunas. Pese a los avances logrados para esta
enfermedad, aun nos enfrentamos a la carga que supone la muerte de 4,400
personas al dia a nivel global. En 2014 la tuberculosis maté a 890 000
hombres, 480 000 mujeres y 140 000 nifos.

La estrategia, “Fin a la Tuberculosis”, aprobada por la Asamblea Mundial de
la Salud en mayo 2014, pide una reduccidon del 90% de las muertes por
tuberculosis y una reduccion del 80% en su tasa de incidencia para el afo
2030; por ende, se vuelve la mortalidad por esta enfermedad un reto en
salud publica a nivel global. De acuerdo con el informe para México por
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tuberculosis de la OMS, se tiene una tasa de mortalidad para el 2016 de un
1.7 por 100,000 habitantes.

Se estima que la prevalencia combinada a nivel global de TB entre los
pacientes con DM es del 4,72% (IC del 95%: 3,62 a 5,83) y representa la
tercera causa de muerte entre los pacientes con enfermedades no
transmisibles, particularmente en diabéticos. ¥V

Ademas del incremento en la poblacidén con diabetes mellitus donde también
la OMS, refiere que la prevalencia ha aumentado con mayor rapidez en los
paises de bajos y medianos ingresos Por su parte México declard, emergencia
epidemiolégica por diabetes mellitus y obesidad, el 14 de noviembre de
2016; Por ello es indispensable continuar el monitoreo de este binomio con
respecto a su impacto en la morbilidad y mortalidad en el pais.

Es de considerar que a nivel mundial el nimero de personas con diabetes
mellitus ha aumentado de 108 millones en 1980 a 422 millones en 2014. Asi
mismo en el caso de la tuberculosis en 2016, 10.4 millones de personas
enfermaron y 1.7 millones murieron por esta enfermedad. En México las
enfermedades mas frecuentemente asociadas con la tuberculosis son en
orden de frecuencia: diabetes (20%), desnutricidén (13%) y VIH-SIDA (10%). La
importancia de esta relacion radica en que estas enfermedades no son sélo
condicionantes de infeccidn tuberculosa, sino que ademas pueden afectar la
curacion y la sobrevida de las personas afectadas.

La convergencia de ambas enfermedades en México ha llevado a la
Federacion Internacional de Diabetes (IDF) a concluir que mas del 10% de los
pacientes con Tuberculosis pueden atribuirse a la Diabetes Mellitus.
Entender la dinamica de dichas enfermedades en las poblaciones mas
vulnerables permite desarrollar estrategias en salud publica que tengan un
impacto en la reduccidn de la mortalidad en el pais.
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VI. Pregunta de Investigacion

¢Cuanto se incrementa el riesgo de morir por tuberculosis pulmonar cuando
se asocia a diabetes mellitus en relacién a factores sociodemograficos, otras
comorbilidades, y respuesta negativa a tratamiento en México para el
periodo 2013-2017 7%

VII. Hipdtesis

La letalidad en pacientes con tuberculosis pulmonar se incrementa cuando
cursan con diabetes mellitus y se incrementa aun mas cuando se suman la
edad avanzada, sitio de residencia, la falta de acceso a los servicios de salud,
la respuesta negativa a tratamiento (fracaso, recaida o reingreso) y otras
comorbilidades (Desnutricion, VIH — SIDA, Alcoholismo, EPOC), en
comparacion con los casos de tuberculosis sin estas caracteristicas en México
durante el 2013-2017.

VIII. Objetivo General

Calcular el incremento en el riesgo de morir por tuberculosis pulmonar
asociada a diabetes mellitus, considerando factores sociodemograficos, otras
comorbilidades, y respuesta desfavorable a tratamiento en México durante el
periodo 2013 al 2017.
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IX. Objetivo Especificos

Calcular el incremento en la letalidad por tuberculosis pulmonar
asociada a diabetes en comparacion con el grupo de tuberculosis
pulmonar sin esta comorbilidad.

Calcular el incremento en el riesgo de morir por tuberculosis pulmonar
asociada a diabetes, lo anterior controlando por factores
sociodemograficos (edad, sexo, entidad federativa de residencia vy
acceso a los servicios de salud).

Calcular el incremento en el riesgo de morir por tuberculosis pulmonar
asociada a diabetes y en presencia de otras comorbilidades
(Desnutricién, VIH — SIDA, alcoholismo, EPOC), lo anterior ajustando
por factores sociodemograficos (edad, sexo, escolaridad, entidad
federativa de residencia y acceso a los servicios de salud).

Calcular el incremento en el riesgo de morir por tuberculosis pulmonar
asociada a diabetes y respuesta desfavorable a tratamiento (fracaso,
recaida o reingreso), lo anterior controlando por factores
sociodemograficos (edad, sexo, escolaridad, entidad federativa de
residencia y acceso a los servicios de salud).
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X. Metodologia
Tipo de estudio: Transversal analitico. (Observacional; Retrospectivo)
Poblacion de estudio:

Para realizar dicho estudio se utilizd el total de casos con diagndstico de
tuberculosis pulmonar registrados en el Sistema Especial de Vigilancia
Epidemioldgica de Tuberculosis, en el periodo comprendido entre el 1° de
enero de 2013 al 31 de diciembre de 2017.

Los registros considerados para calcular el incremento en la letalidad por
tuberculosis pulmonar, fueron el total de defunciones o registros con
diagndstico de tuberculosis pulmonar que ademds presentaron la
comorbilidad de diabetes mellitus registrados en el Sistema Especial de
Vigilancia Epidemioldgica de Tuberculosis empatado al Sistema
Epidemioldgico y Estadistico de las Defunciones, en el periodo comprendido
entre el 1° de enero de 2013 al 31 de diciembre de 2017.

Tamaino de muestra:

El andlisis se realizé de dos diferentes bases de datos; El SEED cuenta con un
universo de 1071 registros o defunciones por tuberculosis pulmonar debido a
tuberculosis pulmonar, de las cuales 594 defunciones se encuentran
asociadas a diabetes mellitus. La base del sistema especial de tuberculosis
tiene un total de 108,602 registros con tuberculosis en el periodo de estudio.
De igual manera se filtrd, categorizo y elimino registros de tal manera que se
incluyeron a 85,905 registros con diagndstico de tuberculosis pulmonar de
los cuales 22976 estan asociados a diabetes mellitus. Cabe mencionar que se
contd para este estudio con todos los registros contenidos en la plataforma
de tuberculosis, como de las defunciones registradas en el SEED (Universo).

Para elegir el tamaio de la muestra y realizar el analisis se utilizé la férmula

para cdlculo de tamafio de muestra para estimar proporciones poblacionales
conociendo el universo a estudiar.
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n= NXxz.2Xpxqg
(d?x (N-1))+(za% x p x q)

En donde:

n es el tamafo de muestra.

N es la poblacidn a ser estudiada.

Za es el valor del nivel de seguridad al 95%, equivale a 1.96.

p es la proporcién esperada del evento estudiado, equivale a 20%, esto es 0.2.
q es el resultado de 1-p y esto es 0.8.

d es la precision del 5% expresada como 0.05.

n= 85,905 x 3.8416 x 0.2 x 0.8
(0.0025 x 85,905) + (3.8416 x 0.2 x 0.8)

El resultado del calculo de tamafo de muestra fue de 245 registros.

En primera instancia la muestra fue de 245, sin embargo, hay que realizar
una operacion para verificar el tamafio de muestra n/N; si, el resultado es
>0.05, entonces se tiene que utilizar el factor de correccién de la poblacion
finita, cuya férmula es:

n’= n
1+n/N

Aplicando dicha formula, se requiere revisar 247 registros.

Tamaio de la muestra, mediante programa estadistico Epi Info 7.2.2:
Ademas, se realizd el calculo del tamafio de muestra para un estudio
transversal, con un nivel de confianza del 95%, mediante el programa
estadistico:

El resultado del cdlculo de tamafio de muestra fue de 382 registros obtenido
por un muestreo aleatorio simple.
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Criterios de inclusidn: Todo registro contenido en el sistema epidemioldgico
y estadistico de las defunciones y del sistema especial de vigilancia
epidemioldgica de tuberculosis con diagndéstico de tuberculosis pulmonar y
toda defuncién con diagndstico de tuberculosis pulmonar en causa basica de
muerte respectivamente en la republica mexicana del afio 2013 al 2017.

Criterios de exclusiéon: Defunciones en casos de tuberculosis debidas a otras
causas no evaluadas, ej. Accidentes, embarazo, edema agudo de pulmdn,
insuficiencia cardiaca, entre otras. (Condiciones que pudieran afectar los
resultados) en aquellos que cumplen los criterios de inclusién.

Criterios de eliminacidn: Registros con llenado incorrecto o ausencia de las
variables en estudio o registros que contengan la leyenda “Se desconoce” o
“No especificado”.

Instrumento de recoleccidon de informacion

Se utilizo la base de datos nacional del sistema epidemiolégico y estadistico
de las defunciones como del sistema especial de vigilancia epidemioldgica de
tuberculosis, bajo responsabilidad de la Direccion General de Epidemiologia

de la Secretaria de Salud, como fuente de informacion.

Todos los analisis se realizaron con el paquete de software estadistico STATA-
SE 12.0 (Versién de prueba) y Epi Info 7.2.2 (Software libre).
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Procesamiento de la informacion

Para realizar el andlisis de las bases de datos (SEED/SVETB) con las variables
citadas, se estableci6 un primer grupo con los registros de casos vy
defunciones por tuberculosis pulmonar; Posteriormente un segundo grupo
con los casos y defunciones registradas por tuberculosis pulmonar que se
asocian a diabetes mellitus (variable dependiente).

Se calculé la diferencia porcentual de tasas, al comparar la tasa de letalidad
por tuberculosis pulmonar sin comorbilidades con respecto a los que mueren
por tuberculosis pulmonar asociada a diabetes mellitus y en presencia de
otras comorbilidades. Para obtener el incremento en la letalidad
posteriormente se calculd el riesgo absoluto entre los casos por tuberculosis
pulmonar asociados a diabetes mellitus en contraste con las defunciones con
diagnostico de tuberculosis pulmonar asociada a diabetes mellitus.

Para calcular los riesgos se efectud la construccion de tablas de 2x2, se
obtuvo como medida de asociacion, la razdn de momios de prevalencia con
intervalos de confianza al 95%; Chi de M-H y valores de P menores a 0.05 en
dos grupos: Casos con diagnodstico de tuberculosis pulmonar asociados a
diabetes mellitus y defunciones con causa basica de muerte tuberculosis por
pulmonar, ademas de estar asociada a diabetes mellitus en México durante
el periodo estudiado.

La variable dependiente, defuncidon por tuberculosis pulmonar asociada a
diabetes mellitus; Variables independientes: Desnutricion, VIH - SIDA,
Alcoholismo, EPOC; Respuesta desfavorable a tratamiento (fracaso, recaida o
reingreso) fueron controladas por las variables sociodemograficas: edad,
sexo, lugar de residencia y acceso a los servicios de salud.

Posteriormente se construyeron modelos de regresion logistica binaria
multiple, se utilizaron aquellas variables que presentaron significancia
estadistica en el andlisis bivariado e incluso en aquellas variables que no
tuvieron esta probabilidad pero que tienen plausibilidad bioldgica, por lo que
entraron al modelo final y fueron controladas por las variables
sociodemograficas (edad, sexo, entidad federativa de residencia y acceso a
los servicios de salud).
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XI. Resultados esperados y aportes del estudio

Los resultados obtenidos del analisis del SEED/SINAVE de tuberculosis a nivel
nacional, proporciona informacion valiosa respecto a la letalidad por el
binomio Tb/Dm en la poblacibn mexicana segun caracteristicas
sociodemograficas, otras comorbilidades afadidas, la respuesta desfavorable
a tratamiento y el acceso a los servicios de salud. Considerando los factores
previamente descritos, nos permite identificar claramente a nivel nacional,
las poblaciones, grupos de edad, género, zonas geograficas que se tornan
ventanas de oportunidad para mejorar la atencidon en salud de nuestro pais,
como las enfermedades mas frecuentemente asociadas que impactan en la
letalidad de los pacientes afectados por tuberculosis pulmonar asociado a
diabetes mellitus, ello permite la tomar decisiones con respecto a programas
y acciones especificas en materia de salud publica, educacidn, destino de
recursos en México.
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XIl. Resultados y Discusion de Resultados
e Analisis Univariado.

Con respecto a los casos con diagndstico de tuberculosis pulmonar en el
periodo de estudio, existe un incremento gradual desde el afio 2013 al 2017 y
esta directriz ha sido proporcional con los casos asociados a diabetes
mellitus, es decir, en el afo 2013 la proporcidon de pacientes con tuberculosis
pulmonar asociada a diabetes mellitus representaba el 24.9%; en contraste
con el afio 2017 que fue del 30.4% con una media en los ultimos 5 afios del
27%. (Fig.1)

Fig.1: Casos de tuberculosis pulmonar y tuberculosis
pulmonar ascociada a DM en México 2013 - 2017.
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Fuente: Sistema de Vigilancia Epidemioldgica de Tuberculosis, 2013 -2017.

Las comorbilidades registradas mas frecuentes en los pacientes con
tuberculosis pulmonar en México para el periodo de estudio, fueron: La
diabetes mellitus en primer lugar con el 27%, (media de los ultimos cinco
afnos), cabe mencionar que segun la Norma Oficial Mexicana Vigente NOM-
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006-SSA2-2013 (NOM-006-SSA2-2013), Para la prevencién y control de la
tuberculosis esta relacidn se encontraba en un 20% para el 2012; los anuarios
de morbilidad de la secretaria de salud al 2018 registran dicha relacién en un
30%, es decir en cinco anos el incremento fue de 10 puntos porcentuales,
cifras que coinciden con los resultados de este estudio. Sin embargo, la
literatura mundial refiere dicha asociacion en un 15% y en Meéxico
actualmente duplicamos esta cifra. En segundo lugar, la desnutricion con el
11% y en un tercer lugar, el alcoholismo con un 6% seguido de la infeccién
por VIH — SIDA que represento un 4% y segun la literatura mundial se refiere
como tercera comorbilidad asociada al VIH =SIDA. Estas cuatro
comorbilidades representan el 48% de las enfermedades asociadas a
tuberculosis pulmonar. (Fig. 2).

Fig. 2: Principales comorbilidades en pacientes con tuberculosis
pulmonar en México 2013 - 2017.
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Fuente: Sistema de Vigilancia Epidemiolégica de Tuberculosis, 2013 -2017.

Del total de casos de tuberculosis pulmonar: el sexo masculino representd el
64% (54,894) y el sexo femenino el 36% (31,011); Las defunciones por
tuberculosis pulmonar segln sexo presentaron una relacion hombre a mujer
de 2.7 a 1 respectivamente, es decir el 73% (1,936) de las defunciones
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correspondid a hombres en tanto que solo el 27% (710) de las defunciones se
presentd en mujeres. Cifra que permanece de forma similar en las
defunciones por tuberculosis pulmonar asociada a diabetes mellitus
reportando un 64% (374) para el sexo masculino en tanto que el 37% (220)
corresponde a mujeres. (Fig. 3).

Fig. 3: Defunciones por tuberculosis pulmonar asociada a diabetes mellitus
segun sexo en México 2013 - 17.
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Fuente: Sistema de Vigilancia Epidemioldgica de Tuberculosis, 2013 -2017.

En México del 2013 al 2017, el grupo etario mas afectado en el periodo de
estudio por tuberculosis pulmonar fue los de 41 a 54 afios con el 46.45%
(34,904); El 80% de los casos se encuentra en edad productiva. En relacién a
las defunciones ocurridas por tuberculosis pulmonar, el mayor porcentaje de
defunciones registradas en el 44% (529 registros) se ubican los adultos de 41
a 64 anos; Seguido del 28% (344) en los adultos mayores o personas de la
tercera edad; Con el 26% (321), los adultos de 18 a 40 aiios, quienes también
se encuentran en edad productiva y finalmente con el 2% (18) los menores
de edad. Es importante recalcar que el 70% de las defunciones por
tuberculosis en el pais también se ubica en personas en edad productiva.

Por otro lado, en las defunciones por tuberculosis pulmonar asociado a
diabetes mellitus, el 33.6% (200 registros) corresponde a la poblacidn adulta
de la tercera edad con edad mayor a 65 afios, seguido del 28.1% (167) para
los adultos en un rango de edad de 54 a 64 afios; el 25.7% (153) para los
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adultos entre los 42 y 53 afios de edad, en conjunto estos tres grupos de
edad, representan el 87.4%.

La educacién juega un papel importante en el desarrollo de muchas
enfermedades. De acuerdo al Consejo Nacional de Evaluacion de la Politica
de Desarrollo Social (CONEVAL) al 2016, 53.4 millones de mexicanos viven en
pobreza y 9.4 millones viven en pobreza extrema, es decir, mas de la mitad
de los mexicanos vive con algin grado de pobreza y con un rezago educativo
qgue a nivel nacional es del 17.4%; lo que tiene un impacto directo en la salud
de nuestra poblacién. Con respecto al grado académico alcanzado en las
defunciones por tuberculosis pulmonar; El 68.5% (1,811) de estos pacientes
tuvieron una escolaridad basica incompleta (Menor a secundaria); El 15.1%
(396) eran analfabetas; En el 8.7% (230) de las defunciones no especificaba el
grado de escolaridad. Sin embargo, los grupos menos afectados fueron
aquellos con mayor grado de escolaridad: Escolaridad bdasica completa
(Secundaria completa) con el 4.7% (124); Preparatoria o carrera técnica 0.7%
(18) y Licenciatura o mayor el 2.2% (58) registros. (Fig. 3). En contraste con
las defunciones por tuberculosis pulmonar asociada a diabetes mellitus el
66% (392) tuvo escolaridad basica incompleta; El 16.5% (98) eran analfabetas
y finalmente en el 6.9% (40) tuvieron escolaridad mayor a secundaria
completa.

Las entidades federativas con mayor numero de casos con tuberculosis
pulmonar, fueron: Veracruz (9,767), Baja California (8,040), Chiapas (5,962),
Nuevo Ledn (5,868), y Tamaulipas (5,388); con una media nacional de 2,632
casos. Dicho fendmeno se ve estrechamente relacionado con la migracion de
poblacién de centro y Sudamérica. (Fig. 4)
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Fig.4: Casos de Tuberculosis pulmonar en Mexico segun
entidad federativa, 2013 - 2017.
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Fuente:

Sistema Especial de Vigilancia Epidemiolégica de Tuberculosis, 2013 -2017.

En relacién a las defunciones por tuberculosis pulmonar segin entidad
federativa en México (fig.3). Baja California tuvo el mayor porcentaje de
registros con el 27.5% (334), Nuevo Ledn con 19.8% (241) y Chihuahua con el
11.8 (144), todas ellas muy por encima de la media nacional que fue de 37.8
casos. (Fig. 5)
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Finalmente ajustamos en funcién de la tasa de letalidad por entidad
federativa en México para el mismo periodo 2013 — 2017. A pesar de tener la
mayor prevalencia de defunciones en los estados de Baja California (334) y
Nuevo Ledn (241). El estado de Chihuahua se encuentra a la cabeza con
17.71 defunciones por 100 habitantes, seguido de Morelos con 3.35
defunciones por 100 hab. y de Nuevo Ledn con 3.24 defunciones por 100
hab. (Fig. 6)

Fig. 6: Tasa de letalidad por tuberculosis pulmonar segun Entidad
Federativa, México 2013 - 17.

20.00 17.71

15.00

10.00
2.97 3.2

5.00 0.27 £ 0.19.19.00.19-70 176291w3&.932@898 |006|0641j8%4 9.59 29)198%1330035’8%21

0.00 - B - l:, _ - m _-l___ - i
5i‘i‘%é‘%ﬁé5898888585%51‘28§8§8£5552
235222 %Toz3¥z2x%gugiIe229258848

-— ) —
S S 39z35882x03508x082es2=25622328k
o OI>SD=35= T =z > [, B B g 0 O

< <9 = A S 2 o S F > g
) (o] I O < O = ) R < > N
<C (] 8

Fuente: Sistema de Vigilancia Epidemioldgica de Tuberculosis; Sistema epidemiolégico y estadistico de las defunciones 2013 -2017.

Ademads, anexo dos colorimetrias con los casos y defunciones por
tuberculosis pulmonar segun entidad federativa con el objetivo de
representar de una mejor manera la totalidad de casos y defunciones
presentes en las entidades federativas en México 2013 — 2017. (Fig. 7; 7.1)
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Fig. 7 Casos de tuberculosis pulmonar en México por entidad federativa 2013-2017.
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Fuente: Sistema de Vigilancia Epidemioldgica de Tuberculosis; Sistema epidemiolégico y estadistico de las defunciones 2013 -2017.

Fig. 7.1 Casos de tuberculosis pulmonar en México por entidad federativa 2013-2017.

Fig. 7.1:
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Fuente: Sistema de Vigilancia Epidemiolégica de Tuberculosis; Sistema epidemioldgico y estadistico de las defunciones 2013 -2017.

En México del 2013 al 2017, con respecto al acceso a los servicios de salud el
98% (21,935) de los casos con tuberculosis pulmonar dispone de éste
servicio. En contraste solo El 88% (2,328) de las defunciones por tuberculosis
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pulmonar tienen acceso a los servicios de salud y en un 3% (79) de los
registros no especificaba esta condicion.

Segln la Institucién de atencién médica, en los pacientes con tuberculosis
pulmonar el 65.3% (53,362) recibe atencidn por Secretaria de Salud; el 30.3%
por el IMSS (24,808); Esta relacion se conserva cuando nos referimos a las
defunciones, ya que el 62.2% (1,647) son atendidas por Secretaria de Salud y
el 30.3% por el IMSS 30.9%(819) son atendidas en el Instituto mexicano del
seguro social. (Fig. 8)

Fig.8: Atencion médica a pacientes con tuberculosisi pulmonar segun
institucion de salud en México, 2013 - 2017
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Fuente: Sistema Especial de Vigilancia Epidemioldgica de Tuberculosis, 2013 -2017.

Finalmente se calcularon las tasas de letalidad de tuberculosis pulmonar
general y especifica para diabetes como sumadas otras comorbilidades y se
obtuvo una diferencia porcentual entre ellas.

e La tasa de mortalidad general por tuberculosis pulmonar fue de 0.20 x
100.000hab. en México 2013 - 2017.

e Latasa de letalidad por tuberculosis pulmonar en México en el periodo
comprendido entre 2013 al 2017, fue de 1.17 x 100 habitantes.

e La tasa de letalidad por tuberculosis pulmonar con diabetes Mellitus
en México del 2013 al 2017, fue de 1.27 x 100 habitantes.
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e La tasa de letalidad por tuberculosis pulmonar con diabetes Mellitus
sumando la comorbilidad de VIH — SIDA en México del 2013 al 2017,
fue de 1.28 x 100 habitantes.

e La tasa de letalidad por tuberculosis pulmonar con diabetes Mellitus
sumando la comorbilidad de desnutricidon en México del 2013 al 2017,
fue de 1.31 x 100 habitantes.

e La tasa de letalidad por tuberculosis pulmonar con diabetes Mellitus
sumando las comorbilidades de desnutricion y VIH — SIDA en México
del 2013 al 2017, fue de 1.33 x 100 habitantes.

Se obtuvo la diferencia porcentual de tasas entre los que tuvieron
tuberculosis pulmonar asociada a diabetes mellitus y los que tuvieron
tuberculosis pulmonar sin esta comorbilidad, determinandose una
diferencia porcentual en la letalidad del 10%, es decir, cuando se tiene
Diabetes Mellitus el incremento en la tasa de letalidad por tuberculosis
pulmonar es del 10%. (Tabla 1)

La tasa de letalidad en los pacientes Tbp + DM se vio incrementada en un
punto porcentual cuando se afade la comorbilidad de VIH —SIDA, y en 4
puntos porcentuales cuando se suma la comorbilidad de desnutricién.
Finalmente, cuando la desnutriciéon y el VIH — SIDA se agregan como
comorbilidades en un paciente que fallecié por tuberculosis pulmonar
asociada a DM, el incremento en la tasa de letalidad es de 6 puntos
porcentuales en contraste con los pacientes que Unicamente tienen
diabetes mellitus y en un 16% en comparacion con las defunciones por
tuberculosis pulmonar sin estas comorbilidades.

Tabla 1.
Variable Tasa de Letalidad Variable Tasa de Letalidad
Tuberculosis pulmonar 1.17* TBp + DM + VIH - SIDA 1.28%
TB pulmonar + Diabetes 1.27* TBp + DM + desnutricion 1.31%
Mellitus
*Por 100 habitantes - TBp + DM + desnutricién 1.33*

+ VIH - SIDA
Fuente: Sistema Especial de Vigilancia Epidemioldgica de Tuberculosis, 2013 -2017.
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Sé calculé ademas el riesgo absoluto al obtener un incremento porcentual
entre la letalidad por tuberculosis pulmonar y la letalidad por tuberculosis
pulmonar asociada a Diabetes Mellitus.

Riesgo Absoluto = ((I. Ac. — 1. Ac. No Exp) / I. Ac. Exp.) * 100

De tal manera que existe un riesgo absoluto de 3.14 %, es decir, por cada
100 defunciones por tuberculosis pulmonar hay 3.14 defunciones mas
cuando se presenta la comorbilidad de diabetes mellitus.
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e Analisis Bivariado

Para estimar los riesgos se realizd la construccién de tablas de 2x2 en funcién
de dos grupos: Casos por tuberculosis pulmonar asociada a diabetes mellitus
y defunciones por tuberculosis pulmonar asociada a diabetes mellitus, como
medida de asociacidn, se utilizo la razon de momios para la prevalencia con
intervalos de confianza al 95%, Chi cuadrada de M-H y valores de P menores
a 0.05 a nivel nacional para el periodo de estudio.

De acuerdo a la tabla de resultados. (Tabla 2.)

Se obtuvieron diversas variables con significancia estadistica, de orden
socioecondmico y demografico fundamentalmente; De las cuales once de
ellas son factores de riesgo (edad en extremos de la vida o mayores de 45
anos, sexo masculino, region de residencia al norte de México, padecer
desnutricion, VIH — SIDA o alcoholismo, reingresar a tratamiento y tener
afiliacion al IMSS) y diez factores protectores o de No riesgo (grupos etarios
31 - 41 y 42 — 52, edad segun vida productiva, sexo femenino, regiéon de
residencia al sur de México, tener acceso a los servicios de salud).
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Tabla 2. Andlisis Bivariado

Tabla. 2: Nombre de la Variable RMP IC95% - LI|IC95% - SU Ku-n Valor P <0.05
Edad por decenios

Menores de edad 1.893 0.7512 4.059 2.384 0.1227
18 - 30 0.7684 0.4771 1.182 1.322 0.251
31 - 41 0.499 0.367 0.6663 21.84 0.000002963
42 - 52 0.6515 0.5397 0.7832 20.7 0.000005375
53 - 64 0.9661 0.8045 1.156 0.1391 0.7092
Mayores de 65 2.553 2.143 3.035 119.6 <0.0000001
Edad segun vida productiva

<- 17 y >-65 2.571 2.161 3.052 123.3 <0.0000001
18 - 64 0.3889 0.3273 0.4622 123.3 <0.0000001
Edad segtn mayor riesgo para DM

<- 44 0.5262 0.4211 0.6526 34.22 <0.0000001
>— 45 1.9 1.527 2.365 34.22 <0.0000001
Sexo

Masculino 1.258 1.064 1.491 7.166 0.007428
Femenino 0.7947 0.6707 0.94 7.166 0.007428
Regidén Geografica (3 Categorias)

Regidén Norte 1.413 1.196 1.667 16.83 0.0000409
Regidén Centro 0.98 0.8292 1.157 0.05638 0.8123
Regidén Sur 0.6563 0.5321 0.8044 16.23 0.00005599
Regidén Geografica (6 Categorias)

Regidén noreste 0.6737 0.5252 0.855 10.27 0.001356
Regidén noroeste 2.207 1.836 2.645 76.1 <0.0000001
Regidén occidente 1.182 0.9118 1.514 1.678 0.1955
Regidén centro 0.9027 0.7517 1.08 1.227 0.269
Regién Peninsula 0.9409 0.6821 1.273 0.1476 0.7009
Regidén sureste 0.5678 0.438 0.7275 19.7 0.000009073
Acceso a los servicios de salud

Derechohabiencia 0.5408 0.3346 0.8741 6.493 0.01083
Institucién

IMSS 1.434 1.215 1.691 18.48 0.00001715
SSA 0.7189 0.6106 0.8463 15.88 0.00006739
ISSSTE 0.6925 0.4353 1.055 2.714 0.09952
PEMEX 0.6517 0.1639 1.806 0.5462 0.4599
Otras (SEDENA; SEMAR; DIF) 1.17 0.431 3.174 0.09474 0.7582
Comorbilidades

Diabetes Mellitus 1.42 1.317 1.531 83.78 <0.0000001
Desnutricion 3.241 2.218 4.616 44.65 <0.0000001
VIH - SIDA 3.425 1.542 6.792 12.44 0.0004204
Alcoholismo 1.839 1.05 3.029 5.337 0.02088
EPOC 2.221 0.3583 7.849 1.263 0.262
Adicciones (Drogas Ilegales) 1.605 0.2616 5.576 0.4366 0.5088
Respuesta desfavorable a Tx.

Fracaso 1.33 0.479 3.022 0.3913 0.5316
Recaida 1.289 0.9401 1.736 2.67 0.1023
Reingreso 1.843 1.188 2.754 8.474 0.003603

Fuente: Sistema de Vigilancia Epidemioldgica de Tuberculosis, 2013 -2017.

Las variables con estimadores puntuales significativos e intervalos de
confianza concluyentes, con valores de P menores a 0.05 se resumen en la

tabla (3):
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Tabla.3: Nombre de la Variable

| rvp [1C95% - L1][1C95% - SU| xus [valor P <0.05

Edad por decenios

31 - 41

42 - 52

Mayores de 65

Edad en extremos de la vida

<- 17 y >-65

Edad segun vida productiva

18 - 64

Edad segln mayor riesgo para DM
<- 44

>- 45

Sexo

Masculino

Femenino

Fronteras

Frontera Norte

Frontera Sur

Regidén Geografica (6 Categorias)
Regidén noroeste

Regidén sureste

Acceso a los servicios de salud
Derechohabiencia

Institucién

IMSS

SSA

Comorbilidades

Desnutricion

VIH - SIDA

Alcoholismo

Respuesta desfavorable a Tx.

Reingreso

.499

.652

.553

.571

.389

.526

1.9

.258
.795

.413

0.656

.207

0.568

.541

.434

0.719

.241

3.425

1.

.839

843

0.367

0.5397

2.143

2.161

0.3273

0.4211
1.527

1.064
0.6707

1.196
0.5321

1.836
0.438

0.3346

1.215
0.6106

2.218
1.542
1.05

1.188

0.6663

0.7832

3.035

3.052

0.4622

0.6526
2.365

1.491
0.94

1.667
0.8044

2.645
0.7275

0.8741

1.691
0.8463

4.616
6.792
3.029

2.754

21.84

20.7

119.6

123.3

123.3

34.22
34.22

7.166
7.166

16.83
16.23

76.1
19.7

6.493

18.48
15.88

44.65
12.44
5.337

8.474

0.000002963

0.000005375

<0.0000001

<0.0000001

<0.0000001

<0.0000001
<0.0000001

0.007428
0.007428

0.0000409
0.00005599

<0.0000001
0.000009073

0.01083

0.00001715
0.00006739

<0.0000001
0.0004204
0.02088

0.003603

Fuente: Sistema de Vigilancia Epidemioldgica de Tuberculosis, 2013 -2017.

En los pacientes con tuberculosis pulmonar asociada a diabéticos mellitus
existe, un incremento de 2.5 veces mds riesgo de morir cuando se
encuentran los pacientes en los extremos de la vida o en los mayores de 65
afnos. Asi como de 1.9 veces mas riesgo de morir cuando se tiene una edad

mayor o igual a 45 afos.

La edad como factor de No riesgo mostrd que los grupos de edad de 31 a 41
como de 42 a 52 disminuyen el riesgo de morir por tuberculosis pulmonar
asociada a diabetes mellitus en un 49 y 65%, ello puede ser explicado por el
estado de salud y condicion inmunoldgica ordinariamente aceptable en estos

grupos de edad.
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En relacidn al sexo masculino existe un incremento de 1.2 veces mas riesgo
de morir cuando se cuenta el diagnostico de tuberculosis pulmonar asociada
a diabéticos mellitus; Asi mismo en el caso del sexo femenino se demostro
como factor protector, disminuyendo el riesgo de morir en un 79%, ello se
puede explicar por las actividades laborales y roles sociales de cada género.

El sitio de residencia: Regidon noroeste de México (Baja California, Baja
California Sur, Chihuahua, Sinaloa, Sonora y Durango) resultd igualmente
importante ya que se incrementé el riesgo de morir en 2.2 veces mas por
tuberculosis pulmonar asociada a diabetes mellitus al residir en esta region
del pais. lgualmente, la Frontera Norte (Baja California, Sonora, Chihuahua,
Coahuila, Nuevo Ledn y Tamaulipas) mostré un incremento del riesgo de
morir en 1.4 veces mas, ello es explicado fundamentalmente por el transito
migratorio de Centro y Sudamérica hacia los estados fronterizos con Estados
Unidos de América, ya que el flujo migratorio se encuentra estancado y por
tiempos prolongados en estos estados de la republica.

El sitio de residencia: Regidn sureste de México (Oaxaca, Guerrero y Chiapas),
se mostraron como factores de No riesgo, disminuyendo el riesgo de morir
por Tb pulmonar asociada a diabetes mellitus en un 65% a pesar de tener
circulacion activa de tuberculosis y una eminente llegada de migrantes
indocumentados de Centro y Sudamérica, dicha migracion es transitoria.

La variable referente al acceso a los servicios de salud resulté ser un factor
protector, ya que disponer de este servicio disminuye en un 54% el riesgo de
morir por tuberculosis pulmonar asociada a diabetes mellitus. Sin embargo,
al categorizar por institucion, el estar afiliado al IMSS mostré incrementar en
1.4 veces mas el riesgo de morir por Tb pulmonar asociada a DM, ello podria
explicarse por una baja calidad de los servicios salud, probablemente debida
al exceso de pacientes y problemas administrativos internos.

Con respecto a las comorbilidades: En los pacientes con Tb pulmonar
asociada a diabetes mellitus, la desnutricidon incrementa en 3.2 veces mas el
riesgo de morir; El VIH — SIDA 3.4 veces mas y el Alcoholismo en 1.8 veces
mas. Cabe mencionar que en el resto de comorbilidades evaluadas (EPOC;
Adicciones), los resultados no fueron concluyentes.
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Finalmente, el reingreso a tratamiento también incrementa el riesgo de morir
en 1.8 veces mas el riesgo de morir en los pacientes con Tb pulmonar
asociada a DM. A pesar de que el Fracaso a tratamiento y la Recaida, no
fueron significativas en el analisis bivariado, entraran a la regresidn logistica
por plausibilidad bioldgica.

e Regresion logistica binaria multiple

Se trabajoé con modelos de regresion logistica binaria multiple, para aquellas
variables que presentaron en el analisis bivariado una significancia
estadistica, ademas se consideraron aquellas variables con plausibilidad
bioldgica para ser incluidas a pesar de no haber presentado significancia
estadistica en este estudio, es decir, se construyeron diversos modelos de
regresion logistica teniendo como variable dependiente las defunciones por
tuberculosis pulmonar asociada a diabetes mellitus, como variables
independientes también se utilizd la negativa respuesta a tratamiento,
acceso a los servicios de salud, otras comorbilidades y fueron controlados por
las variables sociodemograficas. (Tabla 3)

Cabe mencionar que para los modelos de regresion logistica fueron
eliminados los registros de la categoria institucién que tenian la leyenda “No
especificado” (102).

El siguiente modelo de regresion logistica integra el riesgo de morir por
tuberculosis pulmonar asociada a diabetes mellitus, controlando por factores
sociodemograficos en diferentes categorias. (Edad, sexo, entidad federativa
de residencia).
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Tabla 3.

Logistic regression Number of oks = 22977

LE chiZ(11) = 210.38

Prokbk > chiz = 0.0000

Log likelihood = -2652.3526 Pseudo R2 = 0.0381
DEFUNCICH Odds Ratio Std. Err. z Bx|z| [25% Conf. Imtervall]
1.HMayoroigualads 1.560018 . 3560087 1.95 0.051 .9974214 2.,439949
1.Extremosdela~a 3.01313%8 1.460263 2,28 0.023 1.165466 T.75002

EDAD DECENICS

1 1.151%11 . 38136599 0.43 0.669 6020142 2.2041
2 .B382077 2362704 -0.63 0.531 4824125 1.456414
3 . 8145354 0966078 -1.73 0.064 . 645585 1.0277

4 1 {omitted)
5 .6911615 .334385 -0.76 0.445 2677731 1.783989
1.HCMBRE 1.290186 .1119372 2.94 0.003 1.088433 1.529336
l.Horoeste 2.57917 . 362982 6.73 0.000 1.957426 3.398401
_cons .0138488 0035029 -16,92 0.000 0084355 0227359
DEFUNCICH Odds Ratio 5td. Err. z P=|=z| [95% Conf. Interwval]
1.Menoroigu~44 .G455269 0754572 -3.74 0.000 . 5133521 .B8117332
1.EDAD PRODUCT 428041 .0393381 -9.23 0.000 . 357485 5125226
1.MOJER .T&TEBTE 0664367 -3.05 0O.002 .G64T79186 . 9095961
1.Fronteralo~g 1.303329 1212246 2.85 0.004 1.086132 1.56396
l.FronteraSur 1.02483 .1710937 0.15 0.883 . 7388311 1.421538
l.5ureste .6381494 .1248331 -2.30 0.022 . 4349232 .9363369
_cons .0589038 0055248 -30.19 0.000 .0490124 .0707913

Fuente: Sistema de Vigilancia Epidemioldgica de Tuberculosis, 2013 -2017.

Se decidid categorizar de diferentes maneras la variable edad, pues se
conoce en la literatura que existe un riesgo incrementado a padecer diabetes
mellitus después de los 45 afios de edad, al mismo tiempo de que los
extremos también son vulnerables y tienen un mayor riesgo de padecer
tuberculosis; asi como las edades en etapa productiva debido a su exposicidon
laboral, por lo que se categorizo en decenios. Sin embargo, en el modelo de
regresion logistica al interaccionar con otras variables tuvimos ligera
variacion en el grado de significancia estadistica en comparacién al analisis
bivariado.

Para la variable edad mayor o igual a 45 anos, pasé de 1.9 a 1.5 veces mas el
riesgo de morir, pero con intervalos de confianza no concluyentes. Para la
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variable edad en extremos de la vida el riesgo pasé de 2.5 a 3 veces mas el
riesgo de morir por el binomio TBp/DM en este grupo de edad. Para la
variable edad en decenios ningun grupo fue concluyente. Asi mismo, la edad
menor o igual a 44 anos resultd ser un factor de No riesgo en un 64% y estar
en edad productiva (18 - 64) resulté ser también un factor de No riesgo en un
42%, ello se puede explicar sencillamente por el estado de salud de las
personas generalmente aceptable durante estas etapas de la vida, dichos
resultados son congruentes con el analisis bivariado.

La variable sexo masculino se mantiene con 1.2 veces mas riesgo de morir
por TBp/DM; en tanto el sexo femenino se mantuvo como un factor de No
riesgo en un 76%, ello esta relacionado a la exposicidn laboral y roles de
género.

La variable: Region noroeste (Baja California, Baja California Sur, Chihuahua,
Sinaloa, Sonora y Durango) se encontré estadisticamente significativa en el
analisis bivariado como factor de riesgo y en su interaccidon con otras
variables en el modelo de regresidon logistica se encontré nuevamente
significativo, incrementando en 1.3 veces mas el riesgo de morir por
tuberculosis pulmonar asociada a diabetes mellitus.

La variable: Frontera Norte de México (Baja California, Sonora, Chihuahua,
Coahuila, Nuevo Ledn vy Tamaulipas) se encontré estadisticamente
significativa en el analisis bivariado como factor de riesgo y en su interaccién
con otras variables en el modelo de regresion logistica, incrementando en 1.3
veces mas el riesgo de morir por tuberculosis pulmonar asociada a diabetes
mellitus.

La variable: Region sureste se encontrd estadisticamente significativa en el
analisis bivariado con un 56% y en su interaccion con otras variables resulté
igualmente significancia estadistica y paso a disminuir en un 63% el riesgo de
morir por TBp/DM cuando se tiene residencia en esta region del pais.

En el siguiente modelo de regresion logistica se integra el riesgo de morir por

tuberculosis pulmonar asociada a diabetes mellitus, y en presencia de otras
comorbilidades (Desnutricidon, VIH — SIDA, alcoholismo). (Tabla 4)

40



Tabla 4.

Logistic regression HNumber of obs = 22977
LE chiZz(3) = 37.84

Frob > chiZz = 0.0000

Log likelihood = -2738.6237 PFzeudo R2 = 0.0069
DEFUNCION Cdds Ratio Std. Err. Zz Pxl=z| [95% Conf. Interwvall
1.DESNUTRI~N 2.9452 .5T759336 5.52 0.000 2.007531 4,.32083
1.ALCCHOLI~C 1.246999 . 3512275 0.78 0.433 LT1T79898 2.165778
1.VIHSIDA 3.0155954 1.088685 3.07 0.002 1.4859856 6.121477
_cons 0252686 .0010887 -85.37 0.000 0232224 0274952

Fuente: Sistema de Vigilancia Epidemioldgica de Tuberculosis, 2013 -2017.

De acuerdo a la literatura las dos principales enfermedades asociadas a la
tuberculosis después de la diabetes mellitus son la desnutricidon y la infeccidn
por VIH — SIDA. Asi mismo, la adiccion al alcohol resulté significativa
estadisticamente en este estudio para la poblacion mexicana. Cuando se
presenta la desnutricion como comorbilidad del paciente con el binomio
TBp/DM se incrementa en 2.9 veces mas el riesgo de morir; asi mismo,
cuando se presenta la comorbilidad de VIH — SIDA existe un incremento de 3
veces mas el riesgo de morir y finalmente la adiccién al alcohol incrementa el
riesgo de muerte en 1.2 veces mas el riesgo de muerte en los pacientes con
este binomio.

El modelo final tiene como variable dependiente las defunciones por
tuberculosis pulmonar asociada a diabetes mellitus, y en presencia de las
comorbilidades (Desnutricion y VIH- SIDA), respuesta inadecuada a
tratamiento, acceso a los servicios de salud que resultaron con significancia
estadistica en el andlisis bivariado y en modelos de regresion logistica
previos, y fueron controlados por las variables sociodemograficas. (Tabla 5)
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Tabla 5.

Logistic regression Humber of obs = 22977

LE chiz2 (12) = 261.80

Prok > chiz2 = 0.0000

Log likelihood = —-2626.6444 Eseudo R2 = 0.0475
DEFUNCICH Cdds Ratio 5td. Err. z Pxlz| [95% Conf. Intervall]
1.Mayoroiguala4d4s 1.609283 .1899587 4.03 0.000 1.276501 2.028186
1.Extremosdela~a 2.306758 .2139624 9.01 0.000 1.92331 2. TE6655
1.HCMERE 1.263763 .1099815 2.69 0.007 1.065586 1.498799
1.Noroeste 2.457025 . 3559971 6.42 0.000 1.888289 3.302003
1l.5ureste . 6690402 0914572 -2.94 0.003 5117823 .8T746025
1.DERECHOHRBIE~L .6212335 1570674 -1.88 0.060 .3784812 1.019684
1.IM55 1.362695 1190624 3.54 0.000 1.148224 1.617225
1.VIHSIDA 3.359273 1.228487 3.31 0.001 1.640441 6.879071
1.DESNUTRICICH 2.754407 . 5392558 5.33 0.000 1.914378 4.078983
1.EecaidaTx 1.383486 .2186536 2.03 0.040 1.014554 1.885833
1.Reingresolx 1.904226 . 413489 2.97 0.003 1.244188 2.914411
_cons 0165664 . 0045982 -14.77 0.000 0096154 0285423

Fuente: Sistema de Vigilancia Epidemioldgica de Tuberculosis, 2013 -2017.

Finalmente, las variables relacionadas a edad mayor a 45 afios y los extremos
de la vida (<17 o >65) se relacionaron a un riesgo de morir de 1.6 y 2.3 veces
mas respectivamente cuando se tiene tuberculosis pulmonar asociada a
diabetes mellitus. En tanto que por condicion de genero solo el sexo
masculino incremento el riesgo de muerte en 1.2 veces mas.

EL sitio de residencia para los pacientes con tuberculosis pulmonar asociada a
diabetes mellitus también resulté concluyente para la regién noroeste del
pais, al incrementar en 2.5 veces mas el riesgo de muerte; en contraste con la
region sureste que se presenté como factor de No riesgo al disminuir en un
66% el riesgo de morir en estos pacientes.

La variable referente al acceso a los servicios de salud se encontrd
estadisticamente significativa en el analisis bivariado y en su interaccidon con
otras variables, en el modelo de regresién logistica se encontré nuevamente
significativo, disminuyendo en un 62% el riesgo de morir por tuberculosis
pulmonar asociada a diabetes mellitus cuando se cuenta con este servicio.
Sin embargo, la afiliacion al Instituto Mexicano del Seguro Social, a diferencia
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de otras instituciones de salud se mantuvo como factor de riesgo, a pesar de
ser un servicio de atencidon médica.

Finalmente, las variables relacionadas a tratamiento: Fracaso a tratamiento,
a pesar de tener plausibilidad bioldgica no fue significativa estadisticamente
en el andlisis bivariado ni en la regresion logistica. La variable recaida a
tratamiento no tuvo significancia estadistica en el analisis bivariado, sin
embargo, se integrd por plausibilidad biolégica en la regresién logistica
donde en su interaccidn con otras variables demostré un incremento de 1.4
veces mas el riesgo de morir cuando los pacientes con el binomio TBp/DM
terminan el tratamiento pero posteriormente presentan reaparicion de
signos o sintomas y presencia de bacilos en la expectoracidon, o en otros
especimenes, después de haber egresado del tratamiento por curacion.
Aquellos pacientes que son categorizados como reingreso a tratamiento
también tienen un incremento de 1.9 veces mas riesgo de morir por el
binomio TBp/DM, cuando reinician el tratamiento después de haberlo
abandonado.
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XIIl. Conclusiones

Es bien conocido que la tuberculosis es una enfermedad de la pobreza y se
mantiene como un problema de salud publica en nuestro pais,
incrementandose ano con afio en una relacién directamente proporcional
con el incremento de las enfermedades créonico degenerativas, siendo, la
diabetes mellitus, el mejor ejemplo y evidentemente tiene un impacto
directo en la letalidad de esta enfermedad.

El resultado del analisis de los datos obtenidos del SEED/SINAVE de
tuberculosis a nivel nacional, proporcioné informacion valiosa respecto a la
letalidad por tuberculosis asociada a diabetes mellitus en la poblacion
mexicana segun condiciones sociodemograficas recientes.

Podemos identificar plenamente a nivel nacional, las zonas geograficas de
mayor relevancia en México para este binomio TBP + DM, como las
condiciones individuales que impactan en la letalidad de los pacientes
afectados, lo que permite tomar acciones con respecto a programas de salud
publica en el pais.

La tasa de letalidad general por tuberculosis pulmonar en el periodo de
estudio fue de 1.17x100 habitantes. En contraste la tasa de letalidad general
por tuberculosis pulmonar asociada a diabetes fue de 1.27x100 hab. Con una
diferencia positiva de 10 puntos porcentuales. Asimismo, se calculd el riesgo
absoluto en 3.14, es decir, por cada 100 defunciones por tuberculosis
pulmonar hay 3.14 defunciones mas cuando se presenta la comorbilidad de
diabetes mellitus, por lo que puedo concluir que la letalidad se incrementa
cuando las personas padecen diabetes mellitus.

Los extremos de la vida estan relacionados en la literatura médica con la
infeccidn por tuberculosis como la diabetes mellitus a partir de los 45 afios de
edad en adelante y se mantiene esta relacién con significancia estadistica
para la letalidad por tuberculosis pulmonar asociada a diabetes mellitus.
Cabe destacar que el 70% de las defunciones por tuberculosis en el pais se
ubica en personas en edad productiva, lo que manifiesta la relacidén
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multicausal de ambas enfermedades. Sin embargo, la edad no deja de ser un
factor importante para ambas enfermedades.

En sexo masculino representan el 73% de las defunciones por tuberculosis
pulmonar asociada a diabetes mellitus y tanto en el analisis bivariado como
en la regresidn logistica tuvo impacto o significancia estadistica con 1.2 veces
mas riesgo de morir por tuberculosis pulmonar asociada a diabetes mellitus,
ello seguramente sea debido en gran parte por la exposicidon laboral del
varén regularmente fuera de casa.

Baja California, Chihuahua y Nuevo Ledn fueron las entidades federativas con
mayor numero de defunciones por tuberculosis pulmonar asociada a
diabetes mellitus, pues estas tres entidades en su conjunto concentran el
59.1% de las defunciones a nivel nacional. Como region noroeste de México
encontramos que tienen un riesgo incrementado de 2.5 veces mas riesgo de
morir por tuberculosis pulmonar asociada a diabetes mellitus cuando se
radica en esta zona del pais, ello puede explicarse por los habitos alimenticios
de mayor contenido caldrico, sedentarismo, por el alto flujo migratorio y
estancamiento de personas procedentes de centro y sur del continente como
de poblacion mexicana, que segun el Consejo Nacional de Poblacién
(CONAPO, 2012) la gran mayoria del flujo migratorio ilegal hacia Estados
Unidos de América continua originandose de los estados de: Aguascalientes,
Colima, Durango, Guanajuato, Jalisco, Michoacdan, Nayarit, San Luis Potosi y
Zacatecas.

Este fendmeno es suma relevancia para el pais ya que, segun el Centro de
estudios migratorios de EUA, estima que la mayor poblacién de
indocumentados en Estados Unidos al 2016 se componia de la siguiente
manera: México 5,850,000 (Uno de cada cuatro migrantes en E.U.A es
mexicano); El Salvador 700,000; Guatemala 525,000; Honduras 350,000;
Filipinas 180,000; Republica dominicana 170,000. Sin embargo, el
endurecimiento en las politicas migratorias, el incremento en la violencia y la
falta de oportunidades favorecen el estancamiento de inmigrantes,
dejandolos en situacion de vulnerabilidad, hacinamiento, entre otras
condiciones que tienen un impacto negativo en la salud poblacional.
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Asi mismo la regiéon Sureste de México (Oaxaca, Guerrero y Chiapas)
encontramos un factor de No riesgo, ya que el residir en estas entidades
disminuye en un 66% el riesgo de morir por tuberculosis pulmonar asociada a
diabetes mellitus. Ello puede explicarse por los habitos alimenticios de la
poblacidn, la actividad fisica y que, a pesar de tener un alto flujo migratorio
de centro y Sudamérica, los migrantes no permanecen mucho tiempo en la
region.

Segln el Consejo Nacional de Evaluacion de la Politica de Desarrollo
Social (CONEVAL) al 2016, existe una carencia por acceso a los servicios de
salud del 15.5% a nivel nacional, lo que también tiene un impacto directo en
la salud de nuestra poblacion. En México la mayoria de la poblacién tiene
acceso a los servicios de salud y los objetivos en materia de salud publica
buscan tener la cobertura al 100%. En esta investigacion pudimos observar
gue estas politicas tienen un impacto positivo, al disminuir el riesgo de morir
por tuberculosis pulmonar cuando se padece diabetes mellitus, en un 62%,
por el hecho de tener acceso a los servicios de salud independientemente de
la institucion afiliada del paciente (SSA, ISSSTE, PEMEX, SEDENA, etc.), con
excepcion del Instituto mexicano del Seguro Social.

Finalmente, las variables sobre comorbilidades afadidas al paciente con
tuberculosis pulmonar asociada a diabetes mellitus (Desnutricion / VIH —
SIDA); resultaron estadisticamente significativas en el andlisis bivariado como
en la regresion logistica, incrementando en 2.7 y 3.3 veces mas el riesgo de
morir cuando se agregan estas comorbilidades, lo que es plausible
biolégicamente hablando.

e Posibles aportaciones a otros grupos de investigacion y/o a otras
areas de conocimiento.

Pude Identificar caminos para futuras lineas de investigacién apoydandome en
los resultados obtenidos. En el caso de IMSS como sistema de salud, el riesgo
de morir es 1.3 veces mas en los pacientes con TB pulmonar asociada
diabetes mellitus; lo que nos permite generar algunas hipdtesis sobre las
causas probables como déficit en la calidad de la atencidén, ausencia de
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recursos, faltas administrativas, etc. Sin embargo, también seria viable buscar
la causalidad de esta situacion en las caracteristicas de la poblacidn cautiva
gue pudiesen influir en esta relacién como su alimentacién, actividad fisica,
sedentarismo, hacinamiento, actividad laboral, entre otras.

Otra linea de investigacion apoyandome en los resultados obtenidos en este
estudio fue que la residencia en la regiéon noroeste de México, donde
encontramos un riesgo incrementado de 2.5 veces mas de morir por
tuberculosis pulmonar asociada a diabetes mellitus cuando se radica en esta
zona del pais. Por lo que se vuelve ineludible ampliar la informacién respecto
a esta condicion. Posiblemente esto se pueda explicarse por los habitos
alimenticios de mayor contenido caldrico, insumos insuficientes en el sector
salud, por el alto flujo migratorio y estancamiento de personas procedentes
de centro o Sudamérica como del resto del pais cuyo destino final es Estados
Unidos de América y como estos fendmenos afectan la salud de la poblacidon
es estos fronterizos.

Intervenciones sugeridas: Las acciones primordiales deberan tener un
enfoque preventivo con la visidn en salud desde sus determinantes sociales.
En politica publica, fomentar la relacion interinstitucional de las
dependencias en todos los sectores publicos, buscar integrar organizaciones
civiles y la industria privada en proyectos para combatir la pobreza, asegurar
minimamente la educacién basica completa de la poblacién, aumentar la
cobertura en salud, reducir el impacto de la creciente ola de enfermedades
cronico degenerativas ya que estas condiciones permitirian por si solas
mejorar la calidad de vida y salud general de los mexicanos. Por ello es de
suma importancia seguir trabajando dia a dia en México y para México, de
manera conjunta y en lo particular buscando siempre el beneficio de nuestra
poblacion.
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XIV. Limitaciones del estudio

e El sub-registro de las defunciones o las defunciones no dictaminadas
en el SINAVE con respecto a la tuberculosis pulmonar que se podria
explicarse por distintas causas: falta de recurso humano o material,
falta de pericia, transiciones de gobiernos locales o estatales, entre
otras.

e La variable de VIH — SIDA es registrada sin diferenciar la enfermedad
asintomatica por VIH de la etapa mas avanzada de la enfermedad
conocida como SIDA.

e Elllenado incorrecto o incompleto del certificado de defuncion.

e La informacion se obtuvo de la relacion de dos bases de datos y se
eliminaron registros al no tener la certeza de su relacién en el llenado
o ausencia de las variables en estudio.

XV. Consideraciones Eticas.

De acuerdo al articulo 4to. de la Constitucién Politica de los Estados Unidos
Mexicanos; al titulo quinto, articulos 96 y 100 de la Ley General de Salud, en
materia de investigacion para la Salud: Capitulo |, titulo segundo, articulos 13
al 19; y al titulo IV, articulos 96 al 103 de la Ley General de Salud, esta
investigacidon se considera sin riesgo al no haber sujetos participantes ni sé
recolectaron datos directamente de los pacientes, por lo que no implica otro
tipo de consideraciones éticas. Asi mismo se verifico la Ley General de
Proteccion de Datos Personales en Posesion de sujetos obligados (Nueva Ley
DOF 26-01-2017) en el articulo 3 seccién Il y IlI.

La informacidn obtenida, se encontraba codificada (sin datos nominales) de
las base de datos del Sistema de Vigilancia Epidemioldgica de Tuberculosis
dicha, informacién fue utilizada de forma confidencial exclusivamente para
realizar este estudio, la cual estuvo bajo contrasefa y resguardo del propio
investigador, en la computadora personal y disco duro externo; asi mismo
estos registros fueron eliminados como toda la informacién existente en los
equipos de cdmputo como la informacidén alterna generada en medios
impresos o electrénicos.

Declaro que no existe conflicto de interés entre los involucrados en el
desarrollo de este protocolo.
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XVI. Anexo 1: Definiciones operacionales de variables

Variable Definicion: Definicién Operacional Tipo de Escala:
dependiente: de Variables: Variable:
.z Defuncién en la que la | Toda defuncidén registrada Cualitativa 0= Defuncidn por Tuberculosis
Defuncion tuberculosis pulmonar | con diagnéstico de Nominal pulmonar
por inicia la serie de | tuberculosis pulmonar que Dicotémica 1= Defuncién TB pulmonar +
Tuberculosis | acontecimientos que | presente la comorbilidad de DM
Pul llevan a la muerte. Diabetes Mellitus registrada
ulmonar en el sistema especial de
asociada a Diabetes Mellitus, | vigilancia epidemioldgica de
DM enfermedad tuberculosis en el periodo
metabdlica comprendido del afio 2013
caracterizada por el | al2017.
aumento de los niveles
de glucosa plasmatica.
Variables Independientes:
Definicidn: Definicién  Operacional |  Tipo de Escala:
de Variables: Variable:
Sociodemograficas

Edad en afos
cumplidos al
momento de
la muerte en
decenios.

Espacio de tiempo en
afios que ha vivido una
persona.

Defunciones registradas en
el sistema especial de
vigilancia epidemiolégica de
tuberculosis con diagndstico
de tuberculosis pulmonar
asociada a diabetes mellitus
con cualquier edad en afios
cumplidos en el periodo
comprendido del afio 2013
al 2017.

Cuantitativa
Discreta

0= Menores de edad.
1=18 a 30 afios.
2=31a 41 afios.
3=52 a 52 afios.

4= 53 a 64 afios.

3= 65 afios o mayores.

Edad en afos
cumplidos
segun vida
productiva

Espacio de tiempo en
afios que ha vivido una
persona.

Defunciones registradas en
el sistema especial de
vigilancia epidemioldgica de
tuberculosis con diagndstico
de tuberculosis pulmonar
asociada a diabetes mellitus
con cualquier edad en afios
cumplidos en el periodo
comprendido del afio 2013
al 2017.

Cuantitativa
Discreta

0= Menores de edad.
1= 18 a 64 afios.
2= 65 aflos o mayores.

Edad en afos
cumplidos
con mayor
riesgo a
padecer DM

Espacio de tiempo en
afios que ha vivido una
persona.

Defunciones registradas en
el sistema especial de
vigilancia epidemioldgica de
tuberculosis con diagndstico
de tuberculosis pulmonar
asociada a diabetes mellitus
con cualquier edad en afios
cumplidos en el periodo
comprendido del afio 2013
al 2017.

Cuantitativa
Discreta

0= Menor o igual a 44
1= Mayor o igual a 45

Edad en aiios
cumplidos
segun
extremos de
la vida

Espacio de tiempo en
afios que ha vivido una
persona.

Defunciones registradas en
el sistema especial de
vigilancia epidemioldgica de
tuberculosis con diagndstico
de tuberculosis pulmonar
asociada a diabetes mellitus

Cuantitativa
Discreta

0= 18 — 64 afios
1= Menor oigual a 17 afios y
mayor o igual a 65 afos.
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con cualquier edad en afios
cumplidos en el periodo
comprendido del afio 2013
al 2017.

Sexo Condicion bioldgica de Defunciones registradas en
masculino o femenina, el sistema epidemiolégico Cualitativa 0= Femenino
relativo a una persona. estadistico de las Nominal 1= Masculino
defunciones con diagndstico Dicotémica
de tuberculosis pulmonar
asociada a diabetes mellitus
sin diferencia de género y en
el periodo comprendido del
afio 2013 al 2017.
Region Territorio que | Defunciones registradas en 1.- Frontera Norte: Baja
geogra’fica de constituye una unidad | el sistema especial de Cualitativa California, Sonora, Chihuahua,
. . homogénea en un | vigilancia epidemioldgica de Nominal Coahuila, Nuevo Ledén vy
residencia en determinado  aspecto | tuberculosis con diagndstico Politémica Tamaulipas.

Zona por circunstancias | de tuberculosis pulmonar 2.-- Frontera Sur: Quintana
Fronteriza histéricas, politicas, | asociada a diabetes mellitus Roo, Campeche, Tabasco vy
geograficas, climdticas, | con registro de nacimiento Chiapas.

culturales, lingtiisticas o | en cualquier entidad de la
de otro tipo. xx Republica Mexicana,
dividido en regiones
geograficas a conveniencia
del investigador en el
periodo comprendido del
afio 2013 al 2017.
Regidn Territorio que | Defunciones registradas en 1.- Region Noroeste: Baja
geografica de constituye una unidad | el sistema especial de Cualitativa California, Baja California Sur,
A . homogénea en un | vigilancia epidemiolégica de Nominal Chihuahua, Sinaloa, Sonora vy
residencia determinado  aspecto | tuberculosis con diagndstico Politémica Durango.
por circunstancias | de tuberculosis pulmonar 2.- Region Noreste: Coahuila,
historicas, politicas, | asociada a diabetes mellitus Nuevo Ledn, Tamaulipas y San
geograficas, climdticas, | con registro de residencia las Luis Potosi.
culturales, lingliisticas o | regiones propuestas  a 3.- Region Occidente: Colima,
de otro tipo. xx conveniencia del Guanajuato, Jalisco, Michoacan,
investigador en la Republica Nayarit, Querétaro y Zacatecas.
Mexicana, del afio 2013 al 4.- Region Centro: Ciudad de
2017. México, Estado de Meéxico,
Aguascalientes, Hidalgo,
Veracruz, Morelos, Puebla vy
Tlaxcala.
5.-- Region Sureste: Oaxaca,
Guerrero y Chiapas.
5.-- Region Peninsula:
Campeche, Tabasco, Quintana
Roo y Yucatan.
Acceso a los Es el derecho de las | Defunciones registradas en
servicios de personas a recibir | el sistema epidemioldgico Cualitativa 0= No tiene Afiliacion
atencion médica en | estadistico de las Nominal 1=Tiene Afiliacion
salud instituciones de salud | defunciones con diagndstico Politémica
(Derechohabiente) pubicas y/o privadas, | de tuberculosis pulmonar
como resultado de una | asociada a diabetes mellitus
prestacion laboral. xx con o sin acceso a la
seguridad social en el
periodo comprendido del
afo 2013 al 2017.
Comorbilidades
Desnutricion Estado patoldgico | Defunciones registradas en
causado por una dieta | el sistema especial de Cualitativa 0= No tiene Desnutricidn
inapropiada, mala | vigilancia epidemioldgica de Nominal 1= Tiene Desnutricion
ingestion o absorcion | tuberculosis con diagndstico Dicotémica

inadecuada de
nutrientes por el
organismo.

de tuberculosis pulmonar
asociada a diabetes mellitus
y desnutricion en el periodo
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comprendido del afio 2013
al 2017.

VIH-SIDA Persona que presente Toda defuncién registrada
dos resultados de con diagnéstico de Cualitativa 0= No tiene VIH - SIDA
pruebas de tamizaje de | tuberculosis pulmonar Nominal 1=Tiene VIH - SIDA
anticuerpos positivos y asociada a Diabetes Mellitus Dicotémica
prueba suplementaria y VIH - SIDA registrada en el
positiva. xxii sistema epidemioldgico
estadistico de las
defunciones en el periodo
comprendido del afio 2013
al 2017.
Alcoholismo Padecimiento que Defunciones registradas en
genera una fuerte el sistema especial de Cualitativa 0= No tiene Alcoholismo
necesidad y ansiedad vigilancia epidemiolégica de Nominal 1= Tiene Alcoholismo
de ingerir alcohol, de tuberculosis con diagndstico Dicotémica
forma que existe una de tuberculosis pulmonar
dependencia fisica del asociada a diabetes mellitus
mismo y alcoholismo en el periodo
comprendido del afio 2013
al 2017.
EPOC Enfermedad pulmonar Defunciones registradas en
obstructiva crénica el sistema especial de Cualitativa 0= No tiene Desnutricidn
(EPOC) es un concepto vigilancia epidemioldgica de Nominal 1= Tiene Desnutricion
general que designa tuberculosis con diagndstico Dicotémica
diversas afectaciones de tuberculosis pulmonar
pulmonares crénicas asociada a diabetes mellitus
que limitan el flujo de y EPOC en el periodo
aire en los pulmones. comprendido del afio 2013
(Bronquitis crénicas y al 2017.
enfisema).
Adiccidon a Habito de conducta Defunciones registradas en
Drogas peligrosa secundario al el sistema especial de Cualitativa 0= No consume drogas
. consumo de drogas vigilancia epidemioldgica de Nominal 1= Consume drogas
ilegales ilegales, y del que no se | tuberculosis con diagndstico Dicotémica
puede prescindir o de tuberculosis pulmonar
resulta muy dificil asociada a diabetes mellitus
hacerlo por razones de y desnutricion en el periodo
dependencia comprendido del afio 2013
psicoldgica o fisioldgica | al 2017.
Mala respuesta a tratamiento
Registro con Reaparicién de signoso | Registro en el sistema
Recaida a sintomas con nueva especial de vigilancia Cualitativa 0= No hubo recaida
. presencia de bacilos en | epidemioldgica de Nominal 1= Existe recaida
tratamiento: la expectoracion, o en tuberculosis con diagndstico Dicotémica
otros especimenes, de tuberculosis pulmonar,
después de haber que presente la
egresado del comorbilidad de diabetes
tratamiento por mellitus, donde ademads
curacién. presenta recaida a
tratamiento en el periodo
comprendido del afio 2013
al 2017.
Registro con Seguln el manual de Registro en el sistema
Fracaso a procedimientos especial de vigilancia Cualitativa 0= No fracaso a tratamiento
. emitido por la epidemioldgica de Nominal 1= Fracaso a tratamiento
tratamiento Direccion General de tuberculosis con diagndstico Dicotomica

Epidemiologia, se hace
referencia al paciente
con persistencia de
bacilos en la
expectoracion o en
otros especimenes al
término de

tratamiento, o a quien

de tuberculosis pulmonar,
que presente la
comorbilidad de diabetes
mellitus, y cuenta con
antecedente de fracaso a
tratamiento en el periodo
comprendido del afio 2013
al 2017.
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después de un periodo
de negativizacion
durante el tratamiento,
tiene baciloscopia
positiva confirmada por
cultivo.

Registro con
Reingreso a
tratamiento:

De acuerdo al manual
de procedimientos
emitido por la
Direccion General de
Epidemiologia, se hace
referencia al paciente
que reinicia el
tratamiento después
de haberlo
abandonado.

Registro en el sistema
especial de vigilancia
epidemioldgica de

tuberculosis con diagndstico
de tuberculosis pulmonar,
que presenten antecedente
de haber abandonado el
tratamiento en el periodo
comprendido del afio 2013
al 2017.

Cualitativa
Nominal
Dicotémica

0= No reingreso
1= Reingreso a tratamiento.
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XVII. Anexo 2: Recursos Materiales.

Otros:

Base de datos nacional procedente del Sistema Epidemioldgico y Estadistico
de las defunciones.

Base de datos nacional procedente del Sistema Especial de Vigilancia
Epidemioldgica de tuberculosis.

Stata 12 (Software con version de prueba).

Epi info 7.2 (Software Libre).

Recursos materiales propios del investigador.

53



XVIII. Referencias Bibliograficas.

i Organizacién Mundial de la Salud. Mundial: Nota descriptiva; [actualizado Oct 2017; citado 23
nov 2017]. [Internet] Disponible en: http://www.who.int/mediacentre/factsheets/fs104/es/

ii Organizacion Mundial de la Salud. Mundial: Informe mundial sobre la tuberculosis 2016;
[aprobado mayo 2014; citado 23 nov 2017]. [Internet] Disponible en: http
http://www.who.int/tb/publications/global report/es/

iii Organizacion Mundial de la Salud [Internet]. Mundial: Nota descriptiva; [actualizado Nov 2017;
citado 23 nov 2013]. Disponible en: http://www.who.int/es/news-room/fact-sheets/detail/tuberculosis

iv Norma Oficial Mexicana NOM-006-SSA2-2013 para la prevencion y control de la tuberculosis en
la atencidn primaria a la salud. Diario Oficial de la Federacién 1995:20-29.de Asistencia Social, Ley.

v Organizacion Mundial de la Salud [Internet]. Mundial: Nota descriptiva; [actualizado Nov 2017
citado 23 nov 2013]. Disponible en: http://www.who.int/mediacentre/factsheets/fs312/es/

vi Secretaria de Salud [Internet]. Direccién General de Epidemiologia: Emergencia Epidemioldgica por
diabetes mellitus y obesidad [actualizado nov 2016; citado 23 nov 2017]. Disponible en:
https://www.gob.mx/salud/articulos/emiten-emergencia-epidemiologica-por-diabetes-mellitus-y-
obesidad

vii Organizacion para la Cooperacion y el Desarrollo Econémicos (OCDE) [Internet]; Panorama de la
salud 2017; [actualizado 10 nov 2017; citado 23 nov 2013]. Disponible en:
http://www.oecd.org/mexico/Health-at-a-Glance-2017-Key-Findings-MEXICO-in-Spanish.pdf

viii Parra, Juan Carlos Cartes. "Breve historia de la Tuberculosis." Revista médica de Costa Rica y
Centroamérica 70.605 (2013): 145-150.

ix Badguena Cervellera, Maria José. "La tuberculosis en la Historia." (2011).

x Koch, Robert. "El médico e investigador cuyos descubrimientos ayudaron a millones." Galenus 36
(2015).

xi Manual de la Manual de Procedimientos Estandarizados para la Vigilancia Epidemioldgica de las
Micobacteriosis de Tuberculosis y Lepra; Secretaria de Salud Federal; [actualizado sep 2012; citado
23 nov 2017].

xii Universidad Nacional Auténoma de Meéxico; [Internet]. Departamento de Microbiologia y
Parasitologia, Facultad de Medicina; [actualizado octubre 2016; citado 24 nov 2017]. Disponible
en: http://www.facmed.unam.mx/deptos/microbiologia/bacteriologia/tuberculosis.html

54


http://www.who.int/mediacentre/factsheets/fs104/es/
http://www.who.int/tb/publications/global_report/es/
http://www.who.int/es/news-room/fact-sheets/detail/tuberculosis
http://www.who.int/mediacentre/factsheets/fs312/es/
https://www.gob.mx/salud/articulos/emiten-emergencia-epidemiologica-por-diabetes-mellitus-y-obesidad
https://www.gob.mx/salud/articulos/emiten-emergencia-epidemiologica-por-diabetes-mellitus-y-obesidad
http://www.oecd.org/mexico/Health-at-a-Glance-2017-Key-Findings-MEXICO-in-Spanish.pdf
http://www.facmed.unam.mx/deptos/microbiologia/bacteriologia/tuberculosis.html

xiii Bermejo, M. C., et al. "Epidemiologia de la tuberculosis." Anales del sistema sanitario de
Navarra. Vol. 30. Gobierno de Navarra. Departamento de Salud, 2007.

xiv Morice, Wanda Molina, Alejandra Quesada Araya, and William Sanchez Godinez. "Tuberculosis
pulmonar en adultos." Revista Médica de Costa Rica y Centroamérica 68.596 (2011): 87-92.

xv Caminero Luna JA. Actualizacién en el diagnéstico y tratamiento de la tuberculosis pulmonar.
Rev Clin Esp. 2015. http://dx.doi.org/10.1016/j.rce.2015.09.005

Luna, JA Caminero. "Actualizacién en el diagndstico y tratamiento de la tuberculosis
pulmonar." Revista Clinica Espafiola 216.2 (2016): 76-84.

xvi Organizaciéon de las Naciones Unidas [Internet]. Mundial: Informe de los Objetivos del
Desarrollo del Milenio [informe actualizado 2015; citado 06 dic 2017]. Disponible en:
http://www.un.org/es/millenniumgoals/pdf/2015/mdg-report-2015 spanish.pdf

xvii Organizacién de las Naciones Unidas [Internet]. Mundial: Informe de los Objetivos de
Desarrollo Sostenible [informe actualizado 2015; citado 06 dic 2017]. Disponible en:
http://www.un.org/es/comun/docs/?symbol=A/RES/70/1

xviii Organizaciéon Panamericana de la Salud [Internet]. América: La tuberculosis en las américas;
[actualizado 2014; citado 28 nov 2013]. Disponible en:
http://www.paho.org/hg/index.php?option=com docman&task=doc view&gid=24337&Itemid=270&lang

xix Instituto Nacional de Salud Publica de Colombia [Internet]. Colombia: Protocolo de Vigilancia
en Salud Pdblica; [actualizacion 10 mayo 2016; citado 06 dic 2017]. Disponible en:
http://www.ins.gov.co/lineas-de-accion/Subdireccion
Vigilancia/sivigila/Protocolos%20SIVIGILA/PRO%20Tuberculosis.pdf

xx Secretaria de Salud Federal [Internet]. México: Informacidon General de Micobacteriosis; [citado
06 dic 2017]. Disponible en: https://www.gob.mx/salud/acciones-y-programas/tuberculosis

xx Real Academia Espafiola y Asociacidon de Academias de la Lengua Espafiola (2014). [Internet].
Diccionario de la lengua espafiola (232. Edicidn), Madrid Espafia: Espasa. ISBN

xxi Manual de la Manual de Procedimientos Estandarizados para la Vigilancia Epidemiolégica de la
Diabetes Mellitus tipo 2; Secretaria de Salud Federal; [citado 10 dic 2017].

xxii Manual de la Manual de Procedimientos Estandarizados para la Vigilancia Epidemiolégica del
VIH-SIDA; Secretaria de Salud Federal; [actualizado sep 2012; citado 10 dic 2017].

xxiii Blanco-Guillot, F., Castaifieda-Cediel, M. L., Cruz-Hervert, P., Ferreyra-Reyes, L., Delgado-
Sanchez, G., Ferreira-Guerrero, E., ... & Tellez-Vazquez, N. (2018). Genotyping and spatial analysis

55


http://www.un.org/es/millenniumgoals/pdf/2015/mdg-report-2015_spanish.pdf
http://www.un.org/es/comun/docs/?symbol=A/RES/70/1
http://www.paho.org/hq/index.php?option=com_docman&task=doc_view&gid=24337&Itemid=270&lang
http://www.ins.gov.co/lineas-de-accion/Subdireccion-Vigilancia/sivigila/Protocolos%20SIVIGILA/PRO%20Tuberculosis.pdf
http://www.ins.gov.co/lineas-de-accion/Subdireccion-Vigilancia/sivigila/Protocolos%20SIVIGILA/PRO%20Tuberculosis.pdf
https://www.gob.mx/salud/acciones-y-programas/tuberculosis

of pulmonary tuberculosis and diabetes cases in the state of Veracruz, Mexico. Revista PloS one,
13(3), e0193911. ; [citado 20 mayo 2018].

xxiv SINAVE/DGE/SS Sistema de Vigilancia Epidemiolégica de Tuberculosis. Plataforma Unica de
Informacién. Informacién de cierre 2017. *Por 100 mil habitantes.

xxv Pizzol, D., Di Gennaro, F., Chhaganlal, K. D., Fabrizio, C., Monno, L., Putoto, G., & Saracino, A.
(2016). Tuberculosis and diabetes: current state and future perspectives. Tropical Medicine &
International Health, 21(6), 694-702.

xxvi Castafieda Palacio, H. L. (2015). Relacién entre haber tenido tuberculosis (TB) y desarrollar
enfermedad pulmonar obstructiva créonica (EPOC), revision sistematica y meta-analisis (Doctoral
dissertation).

56



	Portada
	Resumen
	Índice de Contenido
	I. Introducción
	II. Marco Conceptual
	III. Panoramas Epidemiológicos
	IV. Vigilancia Epidemiológica de las Micobacteriosis en México   V. Justificación y Planteamiento del Problema
	VI. Pregunta de Investigación   VII. Hipótesis   VIII. Objetivo General
	IX. Objetivo Específicos
	X. Metodología
	XI. Resultados Esperados y Aportes del Estudio
	XII. Resultados y Discusión de Resultados
	XIII. Conclusiones
	XIV. Limitaciones del Estudio   XV. Consideraciones Éticas
	XVI. Anexo 1: Definiciones Operacionales de Variables
	XVII. Anexo 2: Recursos Materiales
	XVIII. Referencias Bibliográficas

