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INTRODUCCION

El género Mycobacterium, descubierto en 1882 por Robert Koch, abarca 169
especies y 13 subespecies, algunas de las cuales estan incluidas en “complejos”

por su gran similitud filogenética.!

La especie mas conocida y estudiada es Mycobacterium tuberculosis (MTB),
agente causal de la enfermedad de mismo nombre, la cual continda siendo uno
de los principales problemas de salud publica por su alta morbi-mortalidad,
principalmente en paises subdesarrollados y no desarrollados, por lo que es
considerado como el modelo microbiolégico de esta especie. Aunque la afeccién
puede presentarse en cualquier 6rgano, predomina la enfermedad pulmonar, la
cual tiene un espectro amplio de presentacién: desde un cuadro asintomatico

hasta cuadros clinicos que amenazan la vida.?*

A nivel mundial, segun la OMS, en 2014 se reportaron 9.6 millones de casos, de
los cuales 1.5 millones fueron mortales, con una distribucion variable, aunque con
claro predominio en paises subdesarrollados, siendo Sudéafrica una de las

regiones mas afectadas.?!

De los principales factores de riesgo conocidos asociados a infeccion por MTB es
la presencia de estados de inmunosupresion, como el antecedente de infeccion
por VIH con desarrollo de SIDA siendo la causa de muerte en el 25% de los
casos. Otros factores son el desarrollo de diabetes mellitus, alcoholismo y

tabaquismo.?!

La historia natural de la enfermedad es muy variable, ya que so6lo una minoria (5-
15%) de las personas infectadas progresara al desarrollo de la enfermedad, en un
promedio de 1 afio para el desarrollo o progresion de sintomas. Se conoce que el
principal reservorio es el humano, con lo cual el mecanismo de transmisién es
persona-persona, por medio de la inhalacibn de microgotas con presencia de
bacilos de MTB. Una vez que se ha producido la infeccion por MTB, el desarrollo

de enfermedad depende del estado inmune de la persona, pudiendo ser auto



limitada o permanecer como un estado latente, con hasta el 50% de riesgo de

desarrollo de enfermedad en el transcurso de la vida.?!

La infeccién por MTB conduce a la presentacion de diferentes cuadros clinicos
determinados principalmente por el estado inmunolégico del huésped y la

virulencia de la cepa de MTB; asi se presentan los 3 principales cuadros clinicos:

1) Tuberculosis latente (LTBI): se caracteriza por antecedente de infeccién sin
desarrollo de sintomas respiratorios y/o sistémicos de enfermedad; estos
pacientes pueden tener reporte positivo 0 negativo de algunas de las pruebas
para uso diagndstico, como la prueba cutanea de Mantoux o tuberculina, e IGRAsS
(ensayos de liberacion de interferon gamma, por sus siglas en inglés “Interferon
Gamma Release Assays”), dependiendo de qué tipo de respuesta inmune haya
sido la responsable del control de la infeccion. Estas pruebas pueden ser
negativas en caso de haber sido controlada por la respuesta inmune innata y
positivas en caso de que el control de la infeccibn haya sido por medio del

sistema inmune adaptativo, principalmente por medio de activacion de células T.2?

2)Granuloma: es considerada una autolimitacion de la enfermedad por medio una
respuesta inmune en un determinado sitio, el cual en su interior se caracteriza por
una constante respuesta fagocitica hacia los bacilos de MTB, rodeada de tejido
con respuesta antiinflamatoria, que impide la diseminacion de la infeccién al resto
del cuerpo; cabe mencionar que una caracteristica distintiva de esta reaccion es
la liberacién de interferbn gamma, que es responsable del reclutamiento de
células T, que son altamente especificas de infeccion por MTB; asimismo, el
centro del granuloma posee una gran carga bacteriana que, durante el transcurso
de la vida y debido a alteraciones en el sistema inmune, representa un mayor

riesgo de desarrollo de la enfermedad.?!

3)Tuberculosis activa: es la enfermedad clinica que presenta diversos signos y
sintomas, dependiendo del organo que esté afectado; puede ser pulmonar,

ganglionar, meningea, renal, 6sea o diseminada.



Actualmente existen diversos métodos diagnosticos de tuberculosis que pueden
ser clasificados en estudios de: 1)Imagen, 2)Microbiologia y 3 )Técnicas
Moleculares.

1)Rayos X: son los estudios iniciales en el abordaje de la enfermedad, por la
facilidad de realizarse. Se menciona que existe cierta correlacion del estadio de la
enfermedad con los hallazgos radiologicos, siendo en ocasiones incipientes o
nulos en estadios iniciales; asi como la presencia de patron nodular diseminado
asociado o no a presencia de cavernas en la enfermedad activa; cabe destacar
que la presencia de cavernas también es comunmente observada en pacientes
con antecedentes de tuberculosis pulmonar aunque en el momento del hallazgo
radiolégico no se encuentre enfermedad activa, o que se llama comunmente
como “secuelas de tuberculosis” y que no es mas que el resultado de la intensa
respuesta inflamatoria local con liberacion de sustancias proinflamatorias que
produjeron destruccion del tejido circundante. La radiografia de térax cuenta con

una sensibilidad y especificidad de 87 y 89% respectivamente.?!

2)Microbiologia: consiste en la identificacion directa del microorganismo por medio
de tinciones especiales y cultivos (actualmente es el estdndar de oro para
diagnéstico). La observacion directa al microscopio se puede realizar por dos
tinciones principales, que demuestran que por la estructura de la pared celular
micobacteriana, ésta resiste la decoloracion con alcohol-acido. La tincion de ZN
(Ziehl-Neelsen) permite la identificacion de los bacilos con una sensibilidad de 32-
94% vy especificidad de 50-99%; y la otra tincion de auramina-rodamina es una
técnica que usa luz fluorescente y tiene una sensibilidad de 52-97% vy
especificidad de 94-100%.21

El cultivo consiste en el desarrollo de colonias del microorganismo en medios
especiales, siendo Lowenstein Jensen el mas utilizado. La desventaja del cultivo
es el crecimiento lento, lo cual toma un curso de 14-21 dias en promedio; sin
embargo, presenta la ventaja de poder identificar farmaco-sensibilidad/resistencia
de las cepas. La sensibilidad y especificidad del cultivo varia dependiendo de la
presencia de bacilos en la expectoracion, con una sensibilidad de 89% en
pacientes con expectoracion positiva y 73% en pacientes con expectoracion
negativa; ambos presentan una especificidad de 99%.21



3) Técnicas Moleculares: se basan en la identificacion de material genético de
MTB, asi como en la identificacibn de genes relacionados con
farmacorresistencia. La técnica mas wusada en la actualidad es
Genexpert/MTB/RIF. Dicho estudio, al igual que los cultivos, tiene una sensibilidad
variable relacionada con la presencia de bacilos en expectoracion, siendo de 99%
en pacientes con baciloscopias y cultivos positivos, y de 67% en pacientes con
baciloscopias negativas y cultivos positivos; la sensibilidad de la deteccién de
resistencia a rifampicina es de 85%. La especificidad global de la técnica es de

99% en diagnostico y 98% en deteccion de resistencia a rifampicina.?*

Con respecto a las micobacterias no tuberculosas (NTM, por sus siglas en inglés,
“non-tuberculous mycobacteria”), se han reconocido entre 30 y 60 especies, y rara

vez se asociaban con cuadros clinicos especificos.!

La epidemiologia de la infeccién pulmonar por NTM es desconocida con precision;
sin embargo, se sabe que la tendencia de las NTM a causar enfermedad
pulmonar varia ampliamente a nivel mundial y es condicionada por factores
predisponentes, tanto del huésped como factores de virulencia de las mismas
NTM, describiéndose como una de las principales fuentes de adquisicion el medio

ambiente.20

Las NTM rara vez causan enfermedad pulmonar, sin embargo la enfermedad e
incluso la muerte pueden ser resultado de infeccion por algunas de las diferentes
especies de NTM; actualmente se empiezan a considerar como una causa
importante de morbilidad y mortalidad, asociadas a enfermedad pulmonar
progresiva.? Las NTM son bacterias ambientales, ubicuas, que viven en el suelo y
en sitios himedos.? La mayoria de las especies no son patdégenas, pero algunas
son capaces de causar enfermedad; actualmente, la mayoria (80-90%) ocasionan
manifestaciones pulmonares, pero no se ha descrito transmision de persona a

persona; como sucede con MTB.3

Algunos de los principales mecanismos de transmisién son la ingesta de agua

contaminada, la aerosolizacién/inhalacién de gotas y la contaminacion de equipo
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meédico (endoscopios y broncoscopios), asi como de las instalaciones,
principalmente de suministro de agua; en algunas situaciones especiales, como la
poblacion pediatrica se sospecha de la trasmision via oral relacionada con la edad
de desarrollo de denticion lo que genera la ruptura de la defensa fisica (encias)
permitiendo la inoculacion del microorganismo y generando la manifestacion

clinica mas frecuente que es la linfadenitis cervical.1®

Las especies mas reportadas son el complejo M. avium (MAC), el cual es
considerado como el ejemplo clasico de infeccibn por NTM a nivel mundial,
aislado hasta en un 80% de los casos en algunas cohortes de Estados Unidos,
seguido por M. abscessus, M. kansasii, M. malmoense, y M. xenopi; sin embargo
la epidemiologia de cada una de estas especies es variable a nivel mundial,
siendo las principales determinantes las caracteristicas demograficas de la region,
por lo cual toma importancia la identificacion de la micobacteria para la
determinacién del tratamiento y la respuesta clinica al mismo, la cual tendra un

curso variable.*18

Actualmente, esta enfermedad no es usualmente reportada a los servicios
epidemioldgicos; se desconoce con precision la prevalencia e incidencia de las
NTM en enfermedad pulmonar, por lo que se ha tomado como subrogado de
prevalencia el nimero de aislamientos de NTM sin distinguir infeccién de
enfermedad por NTM.1820 En algunos paises se ha reportado un incremento en la
incidencia y prevalencia de la enfermedad; por ejemplo, en Estados Unidos se
encontré una incidencia de 8.6 por 100,000 habitantes (en el afio 2005-2006),
pero en pacientes mayores de 50 afios, ésta fue de 20.4 por 100,000.” Los datos
del sistema de salud de este pais reportan un aumento de 20 a 47 casos por
100,000 personas en un lapso de 10 afios.?1° En Europa, durante las tres Gltimas
décadas, se ha observado el incremento de la incidencia de NTM, particularmente
asociado con la disminucion de M. tuberculosis en paises con un nivel
socioeconémico alto.!! En décadas pasadas, han incrementado las infecciones
por M. xenopi en Europa central, del Sur y del Oeste, mientras que M. malmoense
se comporta como patégeno emergente en el norte de Europa.® La incidencia de

NTM en Europa varia de 0.2 a 2.9 casos por 100,000 habitantes,® pero se



requieren estudios mas detallados para conocer el incremento de la frecuencia de

estas especies en enfermedad pulmonar.

Una de las causas de este aumento en la prevalencia e incidencia de MNT se
debe a un mayor conocimiento y reconocimiento de estas micobacterias, de los
recursos y métodos diagnosticos, principalmente en técnicas de cultivo, tincion y
diagnostico molecular. El incremento en la esperanza de vida, aunado a un
verdadero aumento de incidencia y prevalencia, tanto en pacientes
inmunocompetentes como inmunocomprometidos, como los pacientes con
infeccion por VIH y diabetes mellitus, sugiere que la enfermedad micobacteriana
por NTM es mas frecuente de lo que se reconoce.820

Recientemente han surgido diversos reportes en Asial? que refieren un aumento
de la enfermedad pulmonar por NTM, como en Japén,'* Corea'* y Nueva
Guinea;’s lo mismo sucede en Africa, en Tanzania!® y Ghana,’” descrito

particularmente en pacientes seropositivos para VIH.

Se han identificado factores de riesgo predisponentes para infeccion/enfermedad
por NTM clasificados como factores del huésped y del microorganismo dentro de
los que destacan: la edad, siendo mas frecuentes en pacientes mayores de 50-60
afos; el género (predominio en mujeres); antecedente de enfermedad pulmonar
previa con dafio estructural (EPOC, silicosis, neumoconiosis, fibrosis quistica);
condiciones que pueden alterar la capacidad de respuesta inmune, como el
antecedente de tabaquismo, consumo cronico de alcohol, tratamiento
inmunosupresor o inmunosupresion innata o adquirida, como la diabetes mellitus
o VIH/SIDA, siendo estas dos ultimas condiciones las mas frecuentemente

relacionadas como predisposicion a infeccion por NTM.2°

Dentro de los factores de virulencia identificados de las NTM se encuentran:
presencia de cepas hipervirulentas; capacidad del microorganismo para formacion
de biofilms; capacidad intrinseca de resistencia a farmacos y quimicos, asi como
procedimientos de esterilizacién proporcionada por las caracteristicas de la pared

celular; capacidad de infeccion intracelular haciendo menos efectivo el
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mecanismo de opsonizacidon por complemento; y adquisicion de genes de

virulencia de otras micobacterias.?°

Soo Jung Kim y colaboradores demostraron en un estudio cohorte de 150
pacientes la presencia de factores asociados a progresion de enfermedad en
pacientes con enfermedad pulmonar por NTM, de los cuales destacan la
presencia de hipoalbuminemia menor a 3.5, presencia de dafo estructural
(cavitaciones), asi como una proporcion baja de tejido adiposo corporal total,
siendo la proporcién de tejido adiposo abdominal un factor independiente para

progresion de enfermedad.?!

En los dltimos afios ha sido un desafio diferenciar entre infecciéon y enfermedad
tanto por NTM como MTB, debido a la gran similitud e inespecificidad de los
sintomas, los cuales son caracterizados por la presencia de tos, expectoracion,
hemoptisis, disnea, ataque al estado general con astenia, adinamia, pérdida de

peso, fiebre y diaforesis, siendo menos frecuentes el dolor toracico y sibilancias.

En cuanto a las caracteristicas radioldgicas, al igual que los datos clinicos son
similares a las producidas por MTB, las cuales se describen en 3 patrones
observados mas comunmente en estudios de imagen (principalmente estudios

tomograficos):

1) Neumonitis por hipersensibilidad, el cual puede presentarse con dos cursos
clinicos: A) una exposicibn aguda a altas concentraciones de NTM que se
caracteriza por cuadro clinico de tos, disnea y ocasionalmente fiebre que suelen
ceder posterior a la exposicion y cambios radiolégicos con vidrio deslustrado en
patron reticulonodular, asi como una forma complicada de la misma que puede
llevar hasta la falla respiratoria aguda; y B) una forma crénica por exposicion
intermitente que conduce a tos crénica con cambios radiol6gicos de bronquiolitis y

fibrosis como resultado de la perpetuacion del estimulo proinflamatorio.2°

2) Enfermedad cavitaria similar a infeccion por MTB: es el patron mas comun de
afeccion y es considerado como un estadio final o0 avanzado de la enfermedad; es
asociado principalmente a infeccion por MAC y neumopatias subyacentes como
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EPOC o fibrosis quistica, antecedente de tabaquismo o diagndéstico previo de
tuberculosis pulmonar, mostrando una predileccion por afeccion de I6bulos
superiores, lo que predispone a presentar eventos de hemoptisis, aunque menos
frecuentes que en la infeccion por MTB. Este patron de afeccion tiene especial
relevancia por estar asociado a un peor pronostico por ser generalmente de
progresion lenta.?°

3) Bronquiectasias saculares o nodulares: es el segundo patron mas comun de
afeccién, con la caracteristica de ser progresivas, al igual que la afeccidn
fibrocavitaria. Dicho patron fue descrito por primera vez por Prince y
colaboradores en 1989, en una cohorte de 21 pacientes, donde en 19 pacientes
se observé el patron descrito, haciendo mencion sobre la ausencia de
neumopatias subyacentes.’® En algunas series se menciona la asociacién con
MAC como el agente causal de este patrén, y sintomas clinicos de tos crénica sin

expectoracion como principales sintomas.

Dada la similitud en cuanto a las caracteristicas clinicas y radiologicas, parte
importante del diagndstico y tratamiento de la enfermedad pulmonar por NTM se
basa en la identificacibn microbiolégica del agente causal asi como la
identificacion de sensibilidad/resistencia farmacolégica, para lo cual existen
pruebas de diagnéstico molecular que permiten la diferenciacion de hasta 20
especies de NTM con pruebas de sensibilidad/resistencia farmacologica, lo cual
permite realizar una terapia farmacoldgica dirigida en aquellos pacientes

candidatos a tratamiento farmacoldgico.?°

Previamente, la clasificacion de las NTM se hacia con base en las caracteristicas
fenotipicas y la velocidad de crecimiento del microorganismo in vitro, con el
sistema o clasificacion de Runyon, siendo las especies de crecimiento rapido
asociadas a peor pronéstico. Actualmente, se utilizan técnicas moleculares con
énfasis en la identificacion de modificaciones en la secuencia de ADN ribosomal
que permite la identificacibn de cepas previamente no identificadas y una

clasificacion taxondmica mas extensa.2?
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Debido a los desafios diagnosticos que representa esta enfermedad, actualmente
se utilizan los criterios que la Sociedad Americana del Térax establecié en 2007,
siendo los siguientes:

a) Presencia de sintomas de enfermedad pulmonar; b) Tomografia de térax con
bronquiectasias multifocales o pequefios nédulos, o radiografia de térax con
opacidad nodular o cavitaria; c) Desarrollo de un cultivo de micobacterias en dos
muestras distintas de expectoracion o en una muestra respiratoria de un sitio
estéril (lavado broncoalveolar o biopsia pulmonar); y d) Exclusion de otro
diagnéstico pulmonar, documentado adecuadamente con examenes de

laboratorio y gabinete.>¢:1820

La importancia de la adecuada identificacion de NTM como agente etioldgico de
enfermedad pulmonar se debe a que los regimenes terapéuticos de cada una de
las especies de NTM difieren entre ellas, ya que éstos se basan en la opinién de
expertos debido a que la evidencia cientifica es escasa y derivada de estudios

retrospectivos.

Otro de los factores determinantes del inicio de tratamiento es el patrén y la
extensiéon de la enfermedad determinada por estudios de imagen, como la
tomografia de alta resolucién, que también son usados como marcadores para
inferir prondstico sobre la respuesta terapéutica, siendo el peor prondstico para
aguellos pacientes con presencia de dafio estructural, como cavitaciones,

bronquiectasias y engrosamientos pleurales.?!

El tratamiento se basa en la identificacion del agente etioldgico, asi como las
pruebas de sensibilidad farmacologica; a nivel global, el tratamiento de las
principales especies causantes de enfermedad se rige con la administracion de
macrolidos ya sea en monoterapia o en combinacion con rifamicinas (rifampicina
o rifabutina), y suele ser prolongado, siendo de hasta 12 meses posteriores a la
negativizacion de muestras respiratorias, con lo que los efectos adversos

secundarios a monoterapia y/o terapia combinada suelen ser marcados.'®19
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Cabe destacar que a pesar del adecuado diagndstico y tratamiento de la
enfermedad pulmonar por NTM, solo cerca del 50% de los pacientes alcanzaran
la negativizacion de muestras o cura microbioldégica, manteniendo importantes
secuelas que predisponen a recaidas y/o reinfecciones por otras especies, lo cual
representa una importante carga en servicios de salud con alta prevalencia de

esta enfermedad.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las micobacterias no tuberculosas (NTM) son un grupo de bacterias acido-alcohol
resistentes ubicuas, que se encuentran en el ambiente, pero pueden causar
enfermedad en humanos.! En décadas pasadas, se describian principalmente
como agentes causales de infecciones de piel y tejidos blandos, y en pacientes
inmunocomprometidos, pero ahora se estima que su principal manifestacion
clinica es la infeccion pulmonar crénica, particularmente en pacientes que
padecen enfermedades pulmonares crénicas, aun si no tienen otro factor de

riesgo aparente. !

En Europa y Asia se ha reportado un incremento en el nUmero de aislamientos de
NTM, y aun es dificil discernir entre contaminaciéon e infeccién, por lo que el
tratamiento de estos microorganismos se torna complejo, prolongado y costoso;
generando asi una carga a los servicios sanitarios de cualquier poblacién con alta

prevalencia de esta patologia.

JUSTIFICACION

En México, se desconoce la incidencia de las NTM en enfermedad pulmonar, pero
no es un hallazgo inusual en los laboratorios de microbiologia clinica, por lo que
se debe investigar la frecuencia de aislados que causan infeccién versus los que

puedan ser considerados contaminacion de las muestras respiratorias.
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PREGUNTA DE INVESTIGACION
¢Cuél ha sido la frecuencia de las NTM en la enfermedad pulmonar

micobacteriana en los pacientes atendidos en el INER entre los afios 2014 y

2015, y cual es el cuadro clinico determinado por cada especie identificada?

HIPOTESIS NULA

En un hospital de tercer nivel de atencién, como el INER, la frecuencia de NTM en

los aislados clinicos de muestras respiratorias es similar al numero de

aislamientos reportados de MTB.

HIPOTESIS ALTERNATIVA

Existe un subdiagnéstico de enfermedad pulmonar por NTM en servicios de tercer

nivel de atencion, como el INER, lo cual puede representar un desafio

diagndstico/terapéutico al clinico.

OBJETIVOS

General

Conocer la frecuencia de las especies de NTM en la enfermedad pulmonar

micobacteriana en pacientes atendidos en el INER.

Secundarios

Conocer las especies de NTM que estan involucradas, ademas de MTB, en la

enfermedad pulmonar micobacteriana.
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Describir el cuadro clinico de los pacientes con enfermedad pulmonar
micobacteriana, incluyendo la evaluacion paraclinica con los examenes de

laboratorio y evaluacion radiogréfica.

Correlacionar el cuadro clinico con su respectivo aislamiento micobacteriano y
evaluar las diferencias existentes entre los pacientes infectados con NTM y con
MTB.

MATERIALES Y METODOS

Descripcion del estudio

Se trata de un estudio observacional, retrospectivo, descriptivo y transversal con
enfoque en la comprensién epidemiolégica de una de las enfermedades
infectocontagiosas mas importantes en México. Se analizara la base de datos del
Laboratorio de Microbiologia Clinica y se identificaran los cultivos positivos de
micobacterias en muestras respiratorias (expectoracion, lavado broncoalveolar,
aspirado bronquial, biopsia pulmonar), en el periodo comprendido entre el 1 de
enero de 2014 y el 31 de diciembre de 2015.

Se incluirdn a los pacientes que hayan tenido un cultivo positivo de micobacterias
en muestra respiratoria (expectoracion, lavado broncoalveolar, aspirado bronquial,
biopsia pulmonar); pacientes con sintomas de enfermedad pulmonar, que cuenten
con tomografia de térax con bronquiectasias multifocales o pequefios nddulos, o

radiografia de torax con opacidad nodular o cavitaria.

Se excluiran a los pacientes con otro diagnostico pulmonar, documentado

adecuadamente con examenes de laboratorio y gabinete.

Una vez identificados los cultivos, se revisaran los expedientes de los pacientes a

quienes correspondan las muestras respiratorias, analizando los siguientes datos:
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1. Demograficos: género, edad, lugar de origen, lugar de residencia,
ocupacion

2. Antecedentes personales patoldgicos: enfermedades concomitantes y su
tratamiento; tabaquismo, alcoholismo

3. Padecimiento actual: signos y sintomas relacionados con el cuadro clinico
correspondiente a la fecha de toma de la muestra donde se obtuvo el
cultivo positivo de micobacterias.

4. Exploracion fisica: datos positivos encontrados por el (los) médico(s)
tratantes.

5. Examenes de laboratorio: biometria hematica, quimica sanguinea,
electrolitos séricos, pruebas de funcion hepética, perfil inmunolégico
(celular y humoral)

6. Examenes de microbiologia: resultados de cultivos obtenidos en las
muestras de los pacientes, pruebas seroldgicas para otras infecciones (por
ejemplo, VIH), pruebas cutaneas (incluyendo la de tuberculina)

7. Tratamiento antituberculoso: farmacos utilizados y su duracién

8. Complicaciones agudas y crénicas de la enfermedad y/o su tratamiento,
recaidas, reinfecciones

Se conformara una base de datos con todo lo anterior, para su analisis.

ANALISIS DE LOS DATOS

Se realizara estadistica descriptiva utilizando el programa STATA SE 12. Se
buscaran correlaciones entre los datos obtenidos de los expedientes clinicos y las

especies de micobacterias recuperadas en los cultivos.

ANALISIS ESTADISTICO

Se analizaron los datos con el software estadistico STATA SE version 12. Se
corroboré la normalidad de las variables analizadas por medio de la prueba de
Shapiro Wilk. Posteriormente, se decidid reportarlas como mediana y rangos
intercuartilares si fueron no parameétricas y como media y desviacion estandar si
fueron paramétricas. Para todos los analisis se utiliz6 un valor de p<0.05 para

considerar significancia estadistica.
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Se realiz6é un analisis para evaluar la diferencia de proporciones en tablas de 2 x 2
por medio de x? o por la prueba exacta de Fisher, segin correspondiera, de
acuerdo con el numero de individuos por casilla. Para el analisis de la diferencia
de medias de las variables cuantitativas, se utilizé la prueba T de Student, si se
cumplieron los criterios de normalidad, o la prueba U de Mann-Whitney, si no se
cumplieron.

Se realiz6 un modelo de regresién logistica, por medio de valoraciones con
imputaciones multiples y correlaciones simples por el método de Pearson para
descartar colinearidad, para encontrar los factores determinantes de la presencia

de infeccion por NTM.

CONSIDERACIONES ETICAS

El presente estudio se consider6 como investigacion sin riesgo, de acuerdo con lo
establecido en el articulo 17 del Reglamento de la Ley General de Salud en
Materia de Investigacion para la Salud. Se emitié una exencion de consentimiento
informado escrito para el estudio ya que consistia en la revision de resultados
microbioldgicos y expedientes clinicos, la cual no confiere ningun riesgo para los

pacientes. Este protocolo fue aceptado por el comité de Etica del INER.

RESULTADOS

Se analizaron 136 pacientes con infeccion por Mycobacterium, de los cuales se
calculo una prevalencia de infeccion por NTM de 30.15% (n=41). En la tabla 1 se
muestran todas las caracteristicas demograficas de la poblacion, donde se
destaca una mayor frecuencia de hombres, diabetes mellitus e infeccion por VIH.
Por otra parte, cabe destacar el antecedente de tuberculosis pulmonar en 34

pacientes (25%), exposicion a tabaco en 50% y una media de edad de 46.5 afos.

En la tabla 2 se hizo una descripcion del servicio del cual provinieron los
pacientes, destacando que la mayoria se encontr6 en la Consulta Externa y
solamente 2 en la Unidad de Cuidados Intensivos.
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En la tabla 3 se describieron los diagnésticos de ingreso, mientras que en la tabla
4 se describieron los tipos de micobacterias encontradas y en la tabla 5 el método

con el cual fueron diagnosticadas las micobacterias no tuberculosas.

En la tabla 6 y 7 se hizo una descripcion del lugar de origen y de residencia de los
pacientes, en donde cabe destacar una amplia mayoria proveniente de la Ciudad
de México y del Estado de México, evidentemente debido a la cercania del
Instituto con estas dos zonas. Por otra parte, en la tabla 8 se realizd6 una
descripcion de la ocupacion de los pacientes, en donde la mayoria se dedicaba al
comercio. En la tabla 9 se realiz6 una descripcion de los pacientes con

tratamiento previo para tuberculosis.

En la tabla 10 se realizd un andlisis de los signos y sintomas. Se dividié en tres
grandes rubros: total, tuberculosis y no tuberculosis. De esta tabla es importante
resaltar que se encontraron diferencias estadisticamente significativas en la
presencia de dolor toracico, pérdida de peso, fiebre, diaforesis nocturna,

adenomegalias y sindrome consuntivo.

En la tabla 11 se realiz6 una comparacién de los exdmenes de laboratorio entre
los pacientes con MTB y NTM. Se encontraron diferencias significativas en la

glucosa, albumina y procalcitonina.

En la tabla 12 se realiz6 una comparacién entre ambos grupos respecto al patréon
radiografico y se encontraron diferencias significativas. Asimismo, en la tabla 13
se compararon los patrones de las pruebas de funcion respiratoria; sin embargo,
no se encontraron diferencias. En la tabla 14 se realiz6 una comparacion de los
tratamientos recibidos y se encontraron diferencias significativas, al igual que en
la tabla 15 (duracion del tratamiento). En cuanto a las complicaciones, se
describieron en la tabla 16, sin embargo no se encontraron diferencias
significativas. Por otra parte, la tabla 17 describe el diagnoéstico final y muestra

diferencias significativas.

En la tabla 18 se describieron las variables de los pacientes con VIH.
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Por ultimo, la tabla 19 muestra un modelo de regresion logistica. La razon para
realizar este modelo fue que, si bien en la mayoria de las tablas se encontraron
diferencias significativas entre ambos grupos, el valor de p no indica poder ni
tendencias, por lo que se tiene que realizar este tipo de analisis para determinar
cuantas veces la presencia de algun sintoma puede aumentar la probabilidad de
tener infeccion por NTM. El modelo encontr6 que las variables marcadas en
amarillo fueron estadisticamente significativas para predecir una mayor
probabilidad de tener el evento esperado. La interpretacion es la siguiente: la
presencia de sindrome consuntivo aumenta 74.31 veces la probabilidad de tener
infecciobn por NTM, la presencia de adenomegalias aumenta 35.97 veces la
probabilidad de tener infeccion por NTM, la presencia de comorbilidades aumenta
1.13 veces la probabilidad de tener infeccion por NTM, la presencia de fiebre

disminuye al 100% la probabilidad de tener infeccion por NTM.

Gréfica 1. Distribucién por género en pacientes con infeccidén por Mycobacterium tuberculosis y
micobacterias no tuberculosas en el Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias, de Enero
2014 a Diciembre 2015
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Gréfica 2. Distribucién por comorbilidades en pacientes con infeccidon por Mycobacterium
tuberculosis y micobacterias no tuberculosas en el Instituto Nacional de Enfermedades
Respiratorias de Enero 2014 a Diciembre 2015.

= Diabetes mellitus tipo 2 = Hipertensidn arterial sistémica

= Neumopatia Neoplasia

= VIH/SIDA = Enfermedades reumatoldgicas

m Otras m Hipertension arterial + neumopatia
m Diabetes + hipertension arterial = Neumopatia + enfermedad renal

m Diabetes + hipertension + neumopatia = Diabetes + neumopatia
= Diabetes + hipertension + enf.renal = Hipertension + neoplasia

Enfermedad renal + enf. Reumatoldgica = Neumopatia + VIH

Grafica 3. Distribucidn por servicio en pacientes con infeccién por Mycobacterium tuberculosis y

micobacterias no tuberculosas en el Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias de Enero
2014 a Diciembre 2015.
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Grafica 4. Distribucidon geografica en pacientes con infeccion por Mycobacterium tuberculosis y
micobacterias no tuberculosas en el Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias de Enero
2014 a Diciembre 2015.
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Grafica 5. Distribucidn de la ocupacidn en pacientes con infeccidn por Mycobacterium tuberculosis
y micobacterias no tuberculosas en el Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias de Enero
2014 a Diciembre 2015.
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Gréfica 6. Distribucidn de los patrones radiograficos encontrados en pacientes con infeccion por
Mycobacterium tuberculosis y micobacterias no tuberculosas en el Instituto Nacional de
Enfermedades Respiratorias de Enero 2014 a Diciembre 2015.
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Grafica 7. Distribucién del tratamiento actual en pacientes con infeccidn por Mycobacterium
tuberculosis y micobacterias no tuberculosas en el Instituto Nacional de Enfermedades
Respiratorias de Enero 2014 a Diciembre 2015.
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Gréfica 8. Distribucién de las principales complicaciones aunadas a tratamiento en pacientes con
infeccién por Mycobacterium tuberculosis y micobacterias no tuberculosas en el Instituto Nacional
de Enfermedades Respiratorias de Enero 2014 a Diciembre 2015.
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Grafica 9. Distribucidn de las especies de micobacterias no tuberculosas en pacientes del Instituto
Nacional de Enfermedades Respiratorias de Enero 2014 a Diciembre 2015.
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B M. fortuitum B M. kansasii H M. spp H M. interjectum
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DISCUSION

En la actualidad, se tienen reportes a nivel global de la epidemiologia de la
enfermedad pulmonar por MTB, la cual se muestra con amplia variedad mundial.
Sin embargo, en México, un pais con alta prevalencia de enfermedad pulmonar
por infeccion con micobacterias, se desconocen datos epidemiolégicos como la
incidencia y prevalencia de la enfermedad pulmonar por NTM, esto debido a que
los cuadro clinicos y radioldégicos son muy similares en ambas patologias y
ausencia de un estudio descriptivo epidemioldgico que mencione caracteristicas
clinicas, radioldgicas o laboratorio que orienten sobre el diagnostico de NTM,
aunado a las limitaciones de recurso que pueden existir en la identificacion de las
diferentes especies existentes. Sin embargo, se cree que la prevalencia de
infeccién por NTM pudiera ser muy similar a la incidencia de infeccién pulmonar
por MTB.

Si bien la epidemiologia de la enfermedad pulmonar por NTM no es igual que la
causada por MTB, si se considera una entidad subdiagnosticada, que en ultimas
décadas va cobrando mayor relevancia en paises desarrollados, siendo ya
considerada como un problema de salud publica con una carga para los servicios

de salud.

Por lo tanto, era necesario la realizaciéon de un estudio que mostrara la incidencia
y prevalencia de esta enfermedad en una zona endémica, asi como la
identificacion de las principales zonas de prevalencia e incidencia, rasgos
demograficos, clinicos, radiolégicos y por laboratorio que puedan estar asociados
a desarrollo de esta enfermedad o puedan ser usados como una herramienta
diagnostica para el clinico en el abordaje diagnostico de la enfermedad pulmonar

por infeccién por NTM.

Este estudio se realiz6 con la recoleccion de datos de una poblacion en la cual se
diagnostico infeccién pulmonar por micobacterias durante el periodo comprendido
de Enero 2014 a Diciembre 2015, haciendo un comparativo entre la infeccién
pulmonar por MTB y NTM, con la intencion de describir la epidemiologia, asi

como la identificacion de factores predictores para la presencia y diagndéstico de
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enfermedad pulmonar por NTM, entre los cuales destacaron la edad, presencia de
comorbilidades, dolor toracico, disnea, fiebre, sibilancias, adenomegalias y
sindrome consuntivo, que por medio de un andlisis de regresion logistica

mostraron tener un valor significativo.

Asimismo, la necesidad de diferenciar ambas entidades de forma correcta para
poder establecer un tratamiento adecuado, ya que los esquemas de tratamiento
difieren entre ambos cuadros clinicos, incluso entre especies de NTM, evitando
asi las posibles complicaciones farmacolégicas del tratamiento y/o el uso de
farmacos de segunda linea que podrian contribuir al desarrollo de
farmacorresistencia en las diferentes especies, aunque con una baja probabilidad,
con las consecuencias que ello implica para los servicios de salud en una
poblacién con alta prevalencia de enfermedad pulmonar por micobacterias, asi

como las complicaciones clinicas y pronosticas del paciente.

Con los resultados obtenidos de este estudio, un objetivo secundario a analizar en
estudios posteriores que recobraria especial importancia, es el impacto que
dichos resultados obtenidos, usados como herramienta diagndéstica puedan tener
en la reduccion de costos en recursos econdmicos, materiales y de personal, asi
como reduccion en tiempo diagndstico e inicio de tratamiento, y su relevancia con

implicaciones prondsticas sobre el curso de la enfermedad pulmonar por NTM.

CONCLUSIONES

Nuestro estudio describe algunos de los datos mas caracteristicos sobre la
epidemiologia en la enfermedad pulmonar por NTM en poblacion con alta
prevalencia e incidencia de enfermedad pulmonar por micobacterias, que acudi6 a

atencion médica en el INER durante el periodo de Enero 2014 a Diciembre 2015.
Cabe mencionar que el diagnostico de enfermedad pulmonar por NTM sigue

siendo un desafio para el clinico debido a la gran similitud clinico-radiologica entre

la enfermedad por MTB y NTM, lo cual permite hacer énfasis en la importancia del
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diagnéstico molecular, para una adecuada prescripcion farmacolégica con la

finalidad de reducir las complicaciones de la misma enfermedad y el tratamiento.

Una de las limitaciones a las que se puede enfrentar el clinico es la escasa
disponibilidad de estudios moleculares en servicios médicos de primer contacto,
donde podria tomar especial relevancia las caracteristicas epidemiolégicas
descritas en este estudio como primer herramienta que oriente hacia la sospecha
clinica de infeccion pulmonar por NTM, con la reduccién en costos de recursos
econdémicos, materiales y personal, asi como en tiempo diagndéstico e inicio de
tratamiento, evitando asi las complicaciones con posibles implicaciones

pronosticas.
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ANEXOS

Tabla 1. Caracteristicas generales de pacientes con infeccion por Mycobacterium
tuberculosis y micobacterias no tuberculosas en el Instituto Nacional de Enfermedades
Respiratorias de Enero 2014 a Diciembre 2015.

n %
Infeccién por Mycobacterium tuberculosis 95 | 69.85
Infeccién por Mycobacterium no tuberculosis | 41 | 30.15
Masculino 85 | 62.50
Femenino 51 | 37.50
Diabetes mellitus tipo 2 39 | 28.68
Hipertensidn arterial sistémica 6 4.41
Neumopatia 3 2.21
Neoplasia 3 2.21
VIH/SIDA 14 | 10.29
Enfermedades reumatoldgicas 1 0.74
Otras 7 5.15
Hipertensidn arterial + neumopatia 5 3.68
Diabetes + hipertension arterial 5 3.68
Neumopatia + enfermedad renal 1 0.74
Diabetes + hipertensidon + neumopatia 1 0.74
Diabetes + neumopatia 2 1.47
Diabetes + hipertension + enf.renal 1 0.74
Hipertensidn + neoplasia 1 0.74
Enfermedad renal + enf. Reumatoldgica 1 0.74
Neumopatia + VIH 1 0.74
Antecedente de Tb. Pulmonar 34 |25
Antecedente de Tb. MDR 7 5.15
Secuelas de Tb. Pulmonar 2 1.47
Antecedente de micobacteria no tuberculosis | 4 2.94
Exposicidn a tabaco 69 |50.74
Exposicion a carbdén o lefia 7 5.15

n Media (DE) [min-max]
Edad (afos) 136 | 46.5 (17.55)[4-85]

DE: desviacion estandar; RIC: rango intercuartilar.

Tabla 2. Descripcion de servicio procedente de pacientes con infeccién por
Mycobacterium tuberculosis y micobacterias no tuberculosas en el Instituto Nacional de
Enfermedades Respiratorias por servicio de ingreso de Enero 2014 a Diciembre 2015.

n %
Consulta Externa 103 | 75.74
Pabelldn 2 11 | 8.09
Pabellén 3 1 0.74
Pabelldn 4 10 | 7.35
Pabellon 5 4 2.94
Recuperacién 5 3.68
Unidad de Cuidados Intensivos 2 1.47
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Tabla 3. Descripcidn de los diagndsticos con infeccion por Mycobacterium tuberculosis y
micobacterias no tuberculosas en el Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias por
servicio de ingreso de Enero 2014 a Diciembre 2015.

n %

Tuberculosis 61 | 44.85
Secuelas de tuberculosis 15 | 11.03
Micosis 7 5.15
Neumonia adquirida en 16 | 11.76
comunidad

Bronquiectasias 4 2.94
Neoplasia pulmonar 3 2.21
Enfermedad intersticial 3 2.21
Infeccién por VIH 12 | 8.82
Otras micobacterias 4 2.94
Otros diagnosticos 11 | 8.09

Tabla 4. Descripcion de las especies de micobacterias en pacientes del Instituto Nacional
de Enfermedades Respiratorias de Enero 2014 a Diciembre 2015.

n %
M. tuberculosis 94 |69.12
M. no tuberculosis 1 0.74
M. avium-intracellulare 22 | 16.18
M. abscessus 4 2.94
M. gordonae 4 2.94
M. simiae 5 3.68
M. fortuitum 2 1.47
M. kansasii 1 0.74
M. spp 2 1.47
M. interjectum 1 0.74

Tabla 5. Descripciéon del método diagnéstico utilizado para la deteccién de micobacterias
no tuberculosas en pacientes del Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias de

Enero 2014 a Diciembre 2015.

n %
Genotype CM 17 | 41.46
Genotype AS 6 14.63
Accuprobe 18 | 43.90
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Tabla 6. Descripcion del lugar de origen de pacientes con infeccion por Mycobacterium
tuberculosis y micobacterias no tuberculosas en el Instituto Nacional de Enfermedades
Respiratorias por servicio de ingreso de Enero 2014 a Diciembre 2015.

n %
Ciudad de México 48 | 35.29
Estado de México 24 | 17.65
Veracruz 11 | 8.09
Oaxaca 7 5.15
Puebla 9 6.62
Michoacan 4 2.94
Morelos 2 1.47
Hidalgo 2 1.47
Tabasco 1 0.74
Sinaloa 2 1.47
Guerrero 10 | 7.35
Chiapas 6 4.41
Baja California 1 0.74
Guanajuato 2 1.47
Campeche 1 0.74
Quintana Roo 1 0.74
Jalisco 2 1.47
Nayarit 2 1.47
Tlaxcala 1 0.74

Tabla 7. Descripcidn del lugar de residencia en pacientes con infeccién por
Mycobacterium tuberculosis y micobacterias no tuberculosas en el Instituto Nacional de
Enfermedades Respiratorias por servicio de ingreso de Enero 2014 a Diciembre 2015.

n %
Ciudad de México 58 | 42.65
Estado de México 32 | 23.53
Veracruz 9 6.62
Oaxaca 4 2.94
Puebla 4 2.94
Michoacan 1 0.74
Morelos 2 1.47
Tabasco 1 0.74
Sinaloa 1 0.74
Guerrero 8 5.88
Chiapas 5 3.68
Baja California 2 1.47
Guanajuato 1 0.74
Quintana Roo 2 1.47
Jalisco 3 2.21
Durango 1 0.74
Nayarit 1 0.74
Tlaxcala 1 0.74
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Tabla 8. Descripcién de la ocupacién en pacientes con infeccidon por Mycobacterium
tuberculosis y micobacterias no tuberculosas en el Instituto Nacional de Enfermedades
Respiratorias por servicio de ingreso de Enero 2014 a Diciembre 2015.

n %
Desempleado 21 | 15.79
Construccién 8 6.02
Chofer 11 | 8.27
Ama de casa 31 |23.31
Comerciante 40 | 30.08
Estudiante/profesor 9 6.77
Campesino 8 6.02
Pensionado 5 3.76

Tabla 9. Descripcidn del tratamiento previo en pacientes con infeccion por
Mycobacterium tuberculosis y micobacterias no tuberculosas en el Instituto Nacional de
Enfermedades Respiratorias por servicio de ingreso de Enero 2014 a Diciembre 2015.

%

Vigilancia 1 2.04
Primera linea 35 |71.43
Segunda linea 9 18.37

Tx para MNTB 4 8.16




Tabla 10. Descripcidn de los signos y sintomas en pacientes con infeccidén por
Mycobacterium tuberculosis y micobacterias no tuberculosas en el Instituto Nacional de
Enfermedades Respiratorias por servicio de ingreso de Enero 2014 a Diciembre 2015.

Total Tuberculosis No .
tuberculosis p
n % n % n %
Tos sin expectoraciéon 14 | 10.77 9 9.89 5 12.82
Tos con expectoracién 81 | 62.31 58 63.74 23 58.97 | 0.83
Tos con hemoptisis 35 | 26.92 24 26.37 11 28.21
Dolor toracico 49 | 36.03 26 2737 | 23 | 56.10 | 0.01
Disnea mMRC 1 28 | 20.74 22 23.16 6 15
Disnea mMRC 2 45 | 33.33 31 32.63 14 35 0.01
Disnea mMRC 3 42 | 61.11 34 | 35.79 8 20
Disnea mMRC 4 2 1.48 1 1.05 1 2.5
Pérdida de peso 101 | 74.26 75 78.95 26 | 63.41 | 0.05
Fiebre 108 | 79.41 82 86.32 26 | 63.41 | 0.00
Escalofrios 78 | 57.35 54 | 56.84 | 24 | 58.54 | 0.85
Diaforesis nocturna 107 | 78.68 81 85.26 26 63.41 | 0.00
Astenia/adinamia 97 | 71.32 71 74.74 26 63.41 | 0.18
Estertores 72 | 52.94 52 54.74 20 48.78
Consolidacion 8 5.88 4 4.21 4 9.76 0.09
Derrame pleural 6 441 3 3.16 3 7.32 '
Neumotodrax 2 1.47 0 0 2 4.88
Sibilancias 11 | 8.09 7 7.37 4 9.76 0.40
Soplo tubario 9 6.62 8 8.42 1 2.44 '
Adenomegalias 6 4.41 2 2.11 4 9.76 | 0.04
Sindrome consuntivo 12 | 8.82 4 421 8 19.51 | 0.00
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Tabla 11. Descripcidn de los laboratorios en pacientes con infeccion por Mycobacterium
tuberculosis y micobacterias no tuberculosas en el Instituto Nacional de Enfermedades
Respiratorias por servicio de ingreso de Enero 2014 a Diciembre 2015.

Total Tuberculosis No tuberculosis
n Mediana n Mediana n Mediana (RIC)[min- p
(RIC)[min-max] (RIC)[min-max] max]
. 8.2 (6.1-10.3)[6- 8.9 (6.3-10.7)[6-
Leucocitos 127 s8] 91 305] 36 | 7.6(5.7-9.2)[6-21.2] | 0.39
. 12.3(7.3- 11.9(10.3- 13.1(11.1-13.8)[7.2-
Hemogl 127 1 12
emoglobina 16.6)5.9-17.2] | ° 133)5.9-17.2] | ° 16.6] 0
295 (225- 299(231- 269(205-365)[147-
Plaquetas 1271 3eg)120-844] | °' | 360)129-844] | 3° 799] 0.54
108(78-403)[57- 111.5(95-168)[57-
Glucosa (mg/Dl) 127 08(78-403)(5 90 S5-168)I57- | 3¢ | 98(90-118)[78-403] | 0.03
535] 535]
3 .
'tro(grsg;’Dll‘)re'm 127 | 10(8-14)(3-58] | 90 | 10(8-15)[3-58] | 37 | 11(8-14)[4-52] | 0.93
o 4.47(3.25- 4.53(3.11- 4.44(3.45-
Acido Urico (mg/DI) | 124 | ¢ o0 0158 | 87 | 614)084-158 | >/ | s36)158-158 | O
N 0.73(0.63- 0.71(0.62- 0.76(0.64-
DI 12 7 4
Creatinina (me/Di) © | 0s5)022-213] | 32| ose)0.41-2.04] | 3 0.84)0.22-213] | %4
. 135(132- 136(131- 135(133-137)[128-
Sodio B y3gya21-1a3) | 77| 138)121-143) | 4 142] 0.17
. 4.14(3.71- 4.08(3.69- 4.31(3.8-4.6)[2.2-
Potasio U aanpassy |77 | asnpsrsas | Y 5.52] 0-30
- 3.16(2.58- 3(2.49-3.35)[1.29- 3.39(2.86-3.76)[1.1-
Al 121 .01
bdmina 3.5)[1.1-4.6] 8 4.56] 36 4.6] o9
. 3.86(3.27- 3.79(3.27- 3.95(3.38-
Globulinas 1201 430228671 | 34| 420022867 | 3° | 437)2.39-006) | 083
L 0.52(0.4- 0.51(0.39- 0.58(0.43-
Bl | 121 .
flirrubina tota 0.7)0.12-6.38] | & | 07)0.12-638] | 3° | o074)023-153 | %
o 0.11(0.08-0.17)[0- 0.11(0.08-0.17)[0- 0.11(0.08-0.16)[0-
Bilirrubina directa 122 4.46] 86 4.46] 36 0.31] 0.26
o 0.43(0.29- 0.4(0.28- 0.5(0.34-0.64)[0.16-
Bilirrubina indirecta 121 0.57)[0.05-2.06] 85 0.53)[0.05-2.06] 36 1.24] 0.27
24(18-34)[11- 24(18-35)[11- 23(18.5-32.5)[13-
TGO 122 1044] 86 1044] 36 e 0.45
TGP 121 | 18(13-28)[6-350] | 85 | 18(13-32)[6-350] | 36 | 17(13-24)[9-75] | 0.22
158(130-199)[79- 161(138-211)[79- 140.5(124-194)[80-
DHL 121 6351 85 po 36 170] 038
. 93(73-126)[14- 97(75-127)[14- 82.5(70.5-
121 2
Fosfatasa alcalina 1102] 85 1102] 36 110.5)[59-333] 0.26
n % n % % p
Procalcitonina >0.05 29 21.48 22 23.16 17.50 0.01
Cultivo positivo para 10 8.7 6 75 4 11.43
hongos
Cultivos positivos
para bacterias / 6.09 > 6.25 2 >-71 0.06
Cultivos positivos
para hongos y 3 2.61 0 0 3 8.57
bacterias
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Tabla 12. Descripcidn de los patrones radiograficos encontrados en pacientes con
infeccidn por Mycobacterium tuberculosis y micobacterias no tuberculosas en el Instituto
Nacional de Enfermedades Respiratorias por servicio de ingreso de Enero 2014 a
Diciembre 2015.

Total Tuberculosis No tuberculosis

n % |n |% n | % P
Reticular 12 8.89 |3 3.16 9 22.5
Nodular 12 8.89 | 12 12.63 0 0
Cavitacion 3 2.22 |3 3.16 0 0
Reticular/nodular 12 8.89 |7 7.37 5 12.5
Reticular/nodular/cavitaci
on/bronquiectasias 42 31.1 133 34.74 ? 225 0.00*
Secuelas 5 3.7 0 0 5 12.5
Neumotdrax 1 074 |0 0 1 2.5
Derrame pleural 11 8.15 | 6 6.32 5 12.5
Consol|d§C|on/tumor/V|dr| 37 574 | 31 37 63 6 15
o despulido

Tabla 13. Descripcidon de los patrones de las pruebas respiratorias encontrados en
pacientes con infeccién por Mycobacterium tuberculosis y micobacterias no tuberculosas
en el Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias por servicio de ingreso de Enero
2014 a Diciembre 2015.

Total Tuberculosis No tuberculosis
n % n % n % P
Normal 10 21.74 | 5 19.23 5 25
Obstruccién 9 19.57 | 6 23.08 3 15 0.84*
Restriccion 27 58.70 | 15 57.69 12 60

*Prueba exacta de Fisher

Tabla 14. Descripcidn del tratamiento actual en pacientes con infeccién por
Mycobacterium tuberculosis y micobacterias no tuberculosas en el Instituto Nacional de
Enfermedades Respiratorias por servicio de ingreso de Enero 2014 a Diciembre 2015.

Total Tuberculosis No tuberculosis
n % n % n % P

Vigilancia 16 | 11.76 5 5.26 11 26.83
Primera linea 79 | 58.09 | 73 76.84 6 14.63
Segunda linea 26 | 19.12 | 17 17.86 9 21.95

Primera linea + macrdlido 6 4.41 0 0 6 14.63 0.00*
Segunda linea + macrélido 2 1.47 0 0 2 4.88
Primera linea + Slggunda linea 7 515 0 0 7 17.07

+ macroélido

*Prueba exacta de Fisher
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Tabla 15. Descripcion de la duracién del tratamiento actual en pacientes con infeccién por
Mycobacterium tuberculosis y micobacterias no tuberculosas en el Instituto Nacional de
Enfermedades Respiratorias por servicio de ingreso de Enero 2014 a Diciembre 2015.

n % n % n % P

< 6 meses 4 | 325 | 2 | 2.22 6.06
6 meses 63 |51.22 {59 |6556| 4 |12.12
7-12 meses | 30|24.39 |16 | 17.78 | 14 | 42.42 | 0.00*
13-23meses | 3 | 244 | 2 | 222 | 1 | 3.03
24 meses 23 118.70 | 11| 12.22 | 12 | 36.36
*Prueba exacta de Fisher

N

Tabla 16. Descripcidn de las complicaciones en pacientes con infeccién por
Mycobacterium tuberculosis y micobacterias no tuberculosas en el Instituto Nacional de
Enfermedades Respiratorias por servicio de ingreso de Enero 2014 a Diciembre 2015.

Total Tuberculosis No .
tuberculosis p
n % n % n %
Nefrotoxicidad 2 1.47 2 2.11 0 0
Hepatotoxicidad 5 3.68 4 4.21 1 2.44
Ototoxicidad 11 | 8.09 4 4.21 7 17.07 0.22
Nefro/ototoxicidad 1 0.74 1 1.05 0 0 ’
Nefro/hepatotoxicidad 1 0.74 1 1.05 0 0
Otras 2 1.47 2 2.11 0 0

Tabla 17. Descripcidn de los diagndsticos en pacientes con infeccidn por Mycobacterium
tuberculosis y micobacterias no tuberculosas en el Instituto Nacional de Enfermedades
Respiratorias por servicio de ingreso de Enero 2014 a Diciembre 2015.

Total Tuberculosis | No tuberculosis
n % n % n % P
Primoinfeccién 91 16691 | 69 | 72.63 22 53.66
Recaida 39 |28.68 | 21 | 22.11 18 43,9 0.03
Fracaso a tratamiento | 6 | 4.41 5 5.26 1 2.44

Tabla 18. Descripcidn de los pacientes con VIH/SIDA e infeccidn por Mycobacterium
tuberculosis y micobacterias no tuberculosas en el Instituto Nacional de Enfermedades
Respiratorias por servicio de ingreso de Enero 2014 a Diciembre 2015.

n Mediana (RIC)[min-max]
Carga viral 18 | 96812.5(67-262017)[0-
3646649]
CDA4 totales 19 | 59(16-124)[5-258]
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Tabla 19. Modelo de regresion logistica para los predictores de la presencia de infeccién
por micobacterias no tuberculosas en pacientes del Instituto Nacional de Enfermedades
Respiratorias de Enero 2014 a Diciembre 2015.

OR: Odds ratio; ES: error estandar. R2=0.43

OR ES p Intervalo de confianza 95 %

Edad 1.04 0.01 0.01 1.01-1.08
Género masculino 0.54 0.38 0.38 0.13-2.13
Presencia de comorbilidades 1.13 0.07 0.05 1.01-1.29
Expectoracion 0.59 0.27 0.26 0.23-1.49
Dolor tordcico 986 6.85 0.00 2.52-38.5
Disnea 0.53 0.16 0.04 0.29-0.98
Pérdida de peso 1.58 2.05 0.72 0.12-20.04
Fiebre 0.00 0.01 0.00 0.00-0.27
Escalofrios 3.14 236 0.12 0.72-13.70
Diaforesis nocturna 16.41 26.89 0.08 0.66-407.3
Astenia/adinamia 0.74 0.74 0.77 0.10-5.21
Presencia de sindrome pleuropulmonar | 1.64 0.60 0.17 0.79-3.39
Sibilancias 0.26 0.15 0.02 0.08-0.85
Adenomegalias 35.97 67.65 0.05 0.90-1434
Sindrome consuntivo 7431 835 0.00 8.21-672.2
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