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RESUMEN

Introduccion: Republica Dominicana tiene una tasa anual de tuberculosis (Tb) de
85/100,000 habitantes; una tasa alta en la region. Es uno los paises de América que
aportan el 94% de los casos estimados de TB-MDR. El Area IV de Salud (A-1V), con
5.2% de la poblacion nacional, aporta el 10% de los casos de Tb del pais. Se requiere
investigar los factores de riesgo de la TB-MDR en A-1V para disminuir la fuente de
infeccion de Th. Por lo que se realizd una investigacion proponiendo identificar si el
consumo drogas ilegales, esté asociado a padecer de TB-MDR.

Meétodos: Se realizd un estudio retrospectivo de casos y controles, definiendo como caso
a persona diagnosticada con tuberculosis e inscrita en el programa de control de la
tuberculosis (PCT) en A-IV y que ademas presente un cultivo positivo con prueba de
sensibilidad resistente a isoniacina y rifampicina; y como control Persona diagnosticada
con tuberculosis pulmonar, que haya respondido al tratamiento basico, con baciloscopia
en esputo de control negativa. La razén caso: control fue 1:2. Encuestamos casos y
controles recolectando datos sobre consumo de drogas ilegales y de sus expedientes
clinicos obtuvimos datos demograficos y clinicos. Se estimo la razén de posibilidades
(odds ratio, OR), con un intervalo de confianza de 95% (1C95%). Para el ajuste del OR,
se utilizé el método de Mantel-Haenszel, considerando como diferencia significativa que
el valor de p sea <0.05.

Resultados: Se encuestaron 51 casos y 102 controles. Los dependientes de la droga
tenian un riesgo 7 veces mayor de padecer MDR que aquellos que no eran dependientes
(p = 0,001).Se hallo fuerte asociacién entre la dependencia de drogas ilegales y el
abandono del tratamiento de la TB, OR: 23,6 (6,1-91). El abandono del tratamiento esta
asociado a padecer TB-MDR, OR: 10 (3,1 a 31,9).

Conclusiones: La dependencia de drogas ilegales esta asociada a padecer de TB-MDR,
mediante el abandono del tratamiento. Se recomienda la atencion integral del paciente

con tuberculosis priorizando la terapia conjunta de la conducta adictiva.

Palabras claves: tuberculosis, drogodependencia, abandono de tratamiento,

drogoresistencia.
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I. INTRODUCCION

La tuberculosis (TB) es considerada como un importante problema de salud, por ser
una enfermedad de facil transmision y debido a la virulencia del bacilo que la causa. Es
de mayor frecuencia en paises subdesarrollados y es la enfermedad pulmonar trasmisible

maés importante (World Health Organization. 2004).

La TB se constituye una preocupacion sanitaria internacional (WHO. 2006), debido a la
falta de voluntad politica y control de parte de las autoridades en los paises, a las
debilidades en los programas de control (PCT), a la aparicion de cepas multirresistente, a
la pobreza, al répido crecimiento de la poblacién, a la migracion y al aumento alarmante
de casos en lugares con alta prevalencia del virus de la inmunodeficiencia humana (HIV)

(Organizacion Panamericana de la Salud. 2005).

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) estimo en su Reporte Mundial afio 2012
que ocurrieron 8.7 millones de casos nuevos de tuberculosis y aproximadamente 1,4
millones de muertes en el 2010. A nivel mundial, la TB aumenta cada afio un 3% debido
principalmente a la aparicion y circulacién de cepas multidrogoresistentes (MDR)
(Nachega, j. 2003). La TB-MDR se ha convertido en una pandemia que afecta a todos
paises (Franco, C. 2004).

Segun el reporte mundial de TB-M/XDR (Multirresistente y extensamente resistente)
2010, la Organizacién Panamericana de la Salud (OPS), estima que hubo 400.000 casos
de TB-MDR, el 85% de los cuales ocurrié en 27 paises. Tan solo en América hubo 8.600
(5.000 — 12.000) casos de TB-MDR en el 2008 y de estos la tercera parte fallecio. Se
estima en el que 2009 existieron 5.977 casos de TB-MDR, pero solo se reportaron 2.796

es decir el 47% (OPS. 2010). Republica Dominicana, Guatemala, Ecuador y Per(



presentan las tasas mas elevadas de la TB-MDR.Se estima que en estos lugares la
proporcion es >3% entre los casos nuevos, por lo que son los paises mas criticos de la
TB-MDR en Ameérica Latina y el Caribe. La tasa promedio de curacion de la TB-MDR a
nivel de las Américas ha sido de 59% (OPS. 2010).

La OMS, en su reporte explico que la TB-MDR no se cura con el tratamiento regular
de seis meses con farmacos antituberculosos de primera linea, y su tratamiento es con
farmacos menos potentes, méas tdxicos y mucho mas costosos (de 50 a 200 veces mas), el
cual dura dos afios 0 més. Mientras que el tratamiento con medicamentos
antituberculosos regular cuesta aproximadamente US$ 20, los medicamentos contra la
tuberculosis MDR pueden costar hasta US$ 5000.

A. Tuberculosis en Republica Dominicana

La Republica Dominicana (RD) esta situada dentro de los paises con las mas altas tasas
en la incidencia de tuberculosis de América Latina, estando la tasa estimada por encima
de los 85 casos por cada 100 mil habitantes, de acuerdo a la OMS (Ministerio de Salud
Pablica. 2011).

En este pais se registran un total de 3,000 a 5,000 casos de Tuberculosis por afio, que
corresponden a casos nuevos, casos pulmonares, baciloscopia positiva, extra pulmonares,
pacientes antes tratados y recaidas. EI 90% de los casos registrados en el 2011 fueron
casos nuevos los cuales se concentran en Santo Domingo vy el Distrito Nacional, siendo el

Distrito Nacional el area que més casos reporta todos los afios (OPS,0MS.2010).

Republica Dominicana esta entre los paises de América que aportan el 94% de los
casos estimados de TB-MDR, ademas del 89% y 88% de los casos estimados y

reportados de TB en todas las formas, respectivamente. También, ocupa el primer lugar



de las Américas en lo que se refiere a la proporcion de casos nuevos de TB-MDR. Segun
este criterio, ocupa la posicién nimero 19 a nivel global entre los sitios con MDR
(OPS.2011).

B. Adherencia al tratamiento y su relaciéon con la TB-MDR

La adherencia al tratamiento es lo mas importante para que un paciente se cure (Coll, P
2003).Por ello, la estrategia desarrollada por la OMS es la administracion ambulatoria del
medicamento en forma directamente supervisada (Directly Observed Therapy Short:
DOTS), cuya eficacia ha sido demostrada mediante su aplicacion a gran escala en varios
paises, incluyendo a Republica Dominicana. El medicamento aplicado correctamente
puede ocasionar la disminucién adicional de 7-9 % anual de los casos (Kaufmann, S.H.
2007).

La Adherencia Terapéutica, es un proceso complejo y multidimensional, por medio del
cual el enfermo, se involucra de forma regular y voluntariamente en el cumplimiento
estricto de las indicaciones recibidas por el médico, con el objetivo de obtener un

resultado terapéutico esperado (Ginarte, Y. 2001).

La OMS sefiala que desde el punto de vista de la salud mental, los trastornos mentales
y de la conducta constituyen cinco de las diez principales cargas de morbilidad mundial y
estima que para el 2020 alcance el 15%; continua diciendo que existe evidencias de fuerte
asociacion entre trastornos depresivos, ansiosos y/o abuso de sustancias con
enfermedades transmisibles, las cuales si no se diagnostican y se tratan oportunamente

representan un factor de riesgo para la adherencia terapéutica respectiva (OMS.2004).



Uno de los factores relacionados con la TBMDR es la falta de adherencia al
tratamiento y esto ha sido relacionado a aspectos individuales del paciente, tales como el
estilo de vida y la adiccidn a sustancias psicoactivas (OMS.2003). Asi mismo,
investigaciones realizadas evidencian que la TB y TB MDR, estan asociadas al consumo

de alcohol y otras sustancias psicoactivas (Manrique, F. 2004).

C. Uso y dependencia de drogas ilicitas

El uso y dependencia de sustancias psicoactivas representan un factor significativo en
la tasa total de morbilidad en el mundo. El informe mundial de la salud 2002 (OMS)
reporto que el 8,9% de la carga total de morbilidad se atribuye al uso de sustancias

psicoactivas, asociadas en un 0,8% a las drogas ilicitas (OPS.2009).

En América Latina y el Caribe, por lo menos 4.4 millones de hombres y 1.2 millones
de mujeres sufren de trastornos por causa del consumo de drogas, como dependencia y
otros problemas de salud, en algin momento de su vida. Anualmente, son afectados 1.7
millones de hombres y 400.000 mujeres, en Republica Dominicana ocurre el 4,2% de
consumo de drogas ilicitas. En la XXVI1I Reunion del Sector Salud de Centro América y
Republica Dominicana 2012, (RESSCAD) uno de los temas de debatidos fue la atencion
integral de las adicciones (RESSCAD 2012) como problema de salud puablica.

D. TB-MDR y su relacion con el consumo de drogas ilegales

Un estudio realizado en la Union Europea sobre los factores de riesgos de TBMDR,
evidencid que el uso de droga intravenosa tenia 4.7 mas riesgo de presentar TB MDR
(OR: 4,68; 1C95%: 1,7-12,6), (Casals. 2005).



En el Perq, el estudio de Culqui y col. en Ica entre 1998 y el 2000 encontré que el
consumo de drogas presentaba una relacion estadisticamente significativa para el
abandono del tratamiento ( P = 0, 006).

Un estudio realizado en el 2006 sobre los factores asociados al abandono del
tratamiento antituberculoso en el Distrito Nacional y la Provincia de Santo Domingo,
Republica Dominicana, concluyé que el uso de drogas tenian 3,3 mayor riesgo de
presentar TB (OR:3,3; 1C95%:1,51-7,22), (Marcelino. 2005).

E. Antecedentes

La Republica Dominicana cuenta con programa de control de tuberculosis desde 1934,
cuando se crearon los sanatorios para los pacientes diagnosticados con tuberculosis.
En 1971 se inicia el Programa Nacional de Control de la Tuberculosis (PNCT) y 1999 se
introduce la estrategia Directly Observed Therapy Short (DOTS) como herramienta para

el control de la tuberculosis.

En el 2001 se firma un acuerdo de donacion de recursos para apoyar la implementacion
de la estrategia DOTS en siete provincias y el Distrito Nacional. En el 2002, se inicia la
expansion de la estrategia DOTS/TAES (Tratamiento acortado, estrictamente
supervisado) y para fines del 2004 habian 925 (79%) establecimientos de la red nacional
publica de salud que hacian tratamiento supervisado; esto representa un 75% de la

poblacién cubierta con DOTS.



Para final del 2009, la cobertura alcanz6 al 85% de la poblacion dominicana y 1,068
establecimientos del sector publico y privado aplicaban la estrategia.

La magnitud del problema de la multidrogorresistencia (MDR) se reconoce por primera
vez en la Republica Dominicana (RD) tras la encuesta de vigilancia de la resistencia
publicada por M. Espinal en el 1995. (Ministerio de Salud Publica, 2012). Esta encuesta

mostré una tasa de MDR inicial de 6,6 %.

Tras el inicio de la expansion de la estrategia DOTS en el pais, se dan los primeros
pasos para enfrentar el problema y con la presentacion del Proyecto “DOTS-Plus” (2004)
y su posterior aprobacion por el Comité Luz Verde (CLV), se inicia el manejo
programatico de la MDR en RD.

La Republica Dominicana, ubicada en el archipiélago de las Antillas , ocupa dos

terceras partes de la isla La Espafiola, compartida con la Republica de Haiti, que ocupa la

porcion mas occidental. Es el segundo pais mas grande del Caribe; su extension territorial
es de 48.442 kilometros cuadrados y se estima que tiene una poblacion de 10.088.598
habitantes. Esta formada por 31 provincias y el Distrito Nacional, que es Santo Domingo.
El Distrito Nacional tiene una poblacion de 913.540 habitantes, con una superficie de 92

kmz, que corresponde al 0,2% del pais. (Mi Pais, 2012).

La presente investigacion se realizara en el Area IV de salud (A-1V), que esta
localizada en la parte norte del Distrito Nacional de Republica Dominicana. Esta area de
salud esta divida en 15 barrios y su extension territorial representa el 14,2 % del total del

Distrito Nacional y tiene el 59% del total de su poblacion.


http://es.wikipedia.org/wiki/Antillas
http://es.wikipedia.org/wiki/La_Espa%C3%B1ola
http://es.wikipedia.org/wiki/Rep%C3%BAblica_de_Hait%C3%AD

El A-1V Tiene una densidad poblacional de 29.024 Hab /Km?. Se trata de una zona
urbano-marginal en la que residen 534.617 habitantes, la poblacién mayor de 10 afios
representa el 78%; ocupa el primer lugar en el nimero de casos de TB a nivel nacional,
aportando el 10% de los casos en todo el pais, de los cuales el 94% son personas mayores
de 15 afios de edad, donde la estrategia DOTS/TAES funciona en 42 centros de salud, y el
diagndstico se realiza en ocho (8) laboratorios locales. EI 100%(15/15) de los barrios del

area cuenta con un promedio de 2-3 establecimientos que tiene instalado el programa.

En el afio 2011 hubo en A-IV un total de 472 casos de TB, para una tasa de morbilidad
de un 88.2 por cada 100.000 habitantes, y de estos, 258 casos fueron tuberculosis
pulmonar baciloscopia positiva (TBPBK positivo) para una tasa de incidencia de 48.2
casos por cada 100.000 habitantes. Del total de casos reportados en el afio 2011 el 54.6%
fueron baciloscopia positiva. El porcentaje de abandono para pacientes baciliferos fue de
6.9% y de fallecidos el 1.6%. La tasa de mortalidad es de 1.49 por cada 100.000
habitantes y la tasa de curacién de pacientes tratados con esquema de tratamiento
acortado estrictamente supervisado (TAES) fue del 72%. En este afio se reportaron 20

pacientes MDR nuevos.

F. Diagnostico

A todos los pacientes inscritos en el PCT se les realiza tres baciloscopias seriada
(baciloscopia de diagnostico), pero no a todos se les realiza cultivo y prueba de
sensibilidad, debido su alto costo y al tiempo que hay que esperar para recibir los
resultados de la misma. Sélo se le realiza cultivo y prueba de sensibilidad a los pacientes
que teniendo dos meses en tratamiento, su cuadro clinico no mejora, teniendo una
baciloscopia de control positiva. También se le hizo cultivo a los pacientes sospechosos
de ser MDR por tener una de las siguientes condiciones: ser personal de salud; ser

contacto de un caso de TB; ser antes tratado y ser VIH positivo. (ver FIGURA 1)



Figura 1: Flujograma de procedimientos para el seguimiento diagnéstico de

tuberculosis pulmonar
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1. Baciloscopia: se utiliza la técnica de coloracion de Ziehl-Neelsen. Es una técnica
de tincion diferencial rapida para la identificacion de microorganismos patégenos, por

ejemplo M. tuberculosis.

2. Cultivo: se utiliza la técnica Petroff modificado en medio de cultivo de Lowenstein
Jensen. Este medio contiene verde malaquita para inhibir parcialmente el crecimiento de

otras bacterias. El huevo se utiliza como sustancia de enriquecimiento.

3. Prueba de sensibilidad: La técnica usada para la prueba de sensibilidad es MGIT
960 (Mycobacterial Growth Indicator Tube), (Sistema de Deteccion de Microbacterias).
Este sistema automatizado contiene el medio de cultivo Middlebrook 7H9, detectando
consumode O2 mediante unos sensores fluorométricos. Los resultados se reportan como

positivos 0 negativos y en unidades de crecimiento.

G. Tratamiento

1. Esquema 1: 2RHZE / 4(RHE)3 — para pacientes nuevos

Descripcion del esquema 1: Durante 2 meses administrar Rifampicina (R), Isoniacida
(H),
Piracinamida (Z) y Etambutol (E), luego, durante 4 meses Rifampicina, Isoniacida, y

Etambutol, tres veces a la semana.

2. Esquema 2: 2SRHZE /1(RHZE)/ 5(RHE)3 —, para pacientes antes
tratados


http://es.wikipedia.org/wiki/Tinci%C3%B3n_diferencial
http://es.wikipedia.org/wiki/Mycobacterium_tuberculosis
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Descripcion del esquema 2: Durante 2 meses administrar Estreptomicina (S),
Rifampicina (R), Isoniacida (H), Piracinamida (Z) y Etambutol (E); luego, durante 1 mes,
Rifampicina (R), Isoniacida (H), Piracinamida (Z) y Etambutol (E); y durante 5 meses,

Isoniacida, Rifampicina y Etambutol, tres veces a la semana.



I1. JUSTIFICACION DEL ESTUDIO

Desde el afio 2006, Republica Dominicana mantiene un porcentaje de curacion en 80%
y una tasa de abandono de 10,7%. En el 2011, en el pais se registraron 4.472 casos de
tuberculosis, unos 312 més que en el 2010, lo que indica que los esfuerzos de las

autoridades sanitarias por reducir la prevalencia de la enfermedad ain no son suficientes.

El abandono del tratamiento antituberculoso constituye una problematica actual de
creciente preocupacion, dado que facilita la presencia de complicaciones clinicas,
incrementa la posibilidad de desarrollar cepas resistentes y la continuidad de fuentes de
contagio inadecuadamente tratadas, situacion que contribuye con la generacion nuevos

casos Yy el consecuente incremento de los costos de atencion.

De acuerdo a los estudios realizados y anteriormente citados sobre factores asociados
al abandono del tratamiento antituberculoso y a la a la consecuente resistencia a las
drogas antituberculosas, se ha vinculado el uso de drogas con la no adherencia a dicho
tratamiento y a la TBMDR.

En la literatura internacional existen investigaciones que han estudiado muy poco los

factores de riesgo de la TB-MDR y menos atn con respecto al uso de drogas ilegales.

En Replblica Dominicana, no se han realizado investigaciones que permitan conocer

los factores de riesgos de la TB-MDR en el pais.

11



12

Es necesario realizar estudios analiticos para conocer la magnitud de la relacion entre

el consumo de drogas ilegales y la tuberculosis MDR.

Este problema debe evaluarse desde el punto de vista de salud integral, para poder
tomar decisiones sobre qué hacer y como articular la respuesta de salud publica para
resolverlo. El abordaje de la dependencia a drogas ilegales asociada a la TB sera dirigido
al control terapéutico de la conducta adictiva y a la implementacion de estrategias, que se
demostraron efectivas (mediante ensayos clinicos aleatorizados) para tratamientos a largo
plazo, tales como: informacion, recordatorios, autoevaluaciones, orientacion, terapia
familiar, terapia psicoldgica, seguimiento telefonico, etcétera que incrementen la

adherencia al tratamiento y mejoren la calidad de vida de los pacientes con TB.

Esto contribuira disminuir la tasa de abandono, a aumentar la tasa de curacion y a una
mayor y mas rapida reduccién de la incidencia y defunciones por TB-MDR, por lo que
contribuird al logro del objetivo del Plan Estratégico de la Respuesta Nacional a la
tuberculosis 2011-2015 que es disminuir la incidencia por Tuberculosis, detectar el 70%
de los casos infecciosos y curar el 85% de los mismos para lograr la reduccion a la mitad

de la prevalencia y mortalidad por Tuberculosis al 2015.



1. OBJETIVOS

A. Objetivo general

Identificar si el consumo drogas ilegales, es un factor de riesgo asociado a padecer de
TB-MDR en el Area IV de Salud del Distrito Nacional, Republica Dominicana en 2009-
2013.

B. Objetivos especificos

e Determinar si el consumo de drogas ilegales estd asociado a padecer tuberculosis-
MDR.

e Determinar si el abandono del tratamiento esta asociado a padecer tuberculosis-
MDR.
e Determinar si el consumo de drogas ilegales esta asociado al abandono del

tratamiento antituberculoso.

e Investigar otros factores de riesgo demogréaficos y socioeconémicos asociados a
padecer TB-MDR

C. Hipdtesis

Hipdtesis nula (Ho): No existe asociacidn entre el consumo de drogas ilegales y la
tuberculosis MDR en el Area IV de salud.

Hipdtesis alterna (Ha): Existe asociacién entre el consumo de drogas ilegales y la TB-
MDR en el Area IV de salud.
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IV. METODOS

A. Diseno del estudio

Estudio retrospectivo de casos y controles.

B. Poblacion bajo estudio

Pacientes con diagndstico clinico y confirmacion microbioldgica de tuberculosis
pulmonar, ingresados en el PCT en establecimientos de salud del A- IV del Distrito
Nacional en el 2009-2013.

C. Definiciones de caso y control

1. Paciente con tuberculosis. Persona inscrita en el programa el PCT en el A-1V,
diagnosticada con tuberculosis pulmonar por baciloscopia o cultivo y manifestaciones

clinicas de la enfermedad.

2. Caso con tuberculosis-MDR. Persona que haya sido diagnosticada con
tuberculosis segun el PCT y que ademas presente un cultivo positivo con prueba de
sensibilidad resistente a  uno de los medicamentos antituberculosos basicos,

principalmente isoniacida y rifampicina.

e TB-MDR primaria: Persona con TB-MDR sin antecedentes de haber recibido
tratamiento antituberculoso previo.
e TB-MDR secundaria: Persona con TB-MDR y antecedentes de haber respondido a

tratamiento antituberculoso previo.

14
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3. Control tuberculosis-no MDR. Persona diagnosticada con tuberculosis pulmonar,
segun el PCT, que haya respondido al tratamiento basico y que presente mejoria en su

estado de salud, con baciloscopia en esputo de control negativa.

4. Abandono del tratamiento antituberculoso. Es la interrupcién del tratamiento

antituberculoso durante un periodo igual o mayor a 30 dias consecutivos.

D. Criterios de inclusién:

e Historia clinica completa disponible

e Tener resultado de la baciloscopia positivo para casos y controles

e Tener cultivo positivo y prueba de sensibilidad resistente a isoniacida y
rifampicina para los casos

e Teléfono y direccion correcta del contacto disponible

e Aceptar participar en el estudio

E. Criterios de exclusion:

e Tuberculosis extra pulmonar: Fueron excluidos porque los pacientes con
tuberculosis extra pulmonar no son baciliferos y por tanto no se les realiza

baciloscopia de esputo que es un criterio de inclusion.

e Pacientes < 10 afios: Se excluyeron porque los nifios menores de 10 afios no

expectoran por lo que no se le realiza la baciloscopia y el cultivo.
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F. Procedimiento de muestreo

1. Seleccion de la muestra. Unidad primaria de muestreo: fueron los pacientes

registrados en el PCT de los 42 establecimientos de salud del A-1V.

2. Seleccion de los casos y controles. A partir de los expedientes clinicos del PCT del
Area IV del Distrito Nacional se hizo un listado de todos los pacientes MDR ingresados
en el PCT en el periodo 2009-2013 y que cumplieron con la definicion de caso de
tuberculosis-MDR. A cada paciente se le asigné un nimero, en orden ascendente, seguin
la fecha en que fue inscrito en el programa, luego se seleccionaron al azar, por medio de
una loteria, 51 casos segun célculo de muestra mostrado abajo. A continuacién se
seleccionaron dos controles tuberculosis no-MDR por cada caso para un total de 106

controles.

Los controles fueron pareados por afio, de acuerdo a la fecha de inicio de tratamiento+
especificamente que el inicio del tratamiento haya ocurrido preferiblemente en el mismo
afio que el caso y seleccionados en el mismo establecimiento de los casos, excepto en
aquellos establecimientos donde no tenian suficientes controles. Se hizo un listado de
todos los posibles controles para cada caso y de estos se seleccionaron al azar los que se

incluirian en el estudio.

Tanto los casos como los controles que no fueron localizados al momento de hacer la
entrevista, fueron sustituidos por el siguiente paciente que le sucedia en el orden de la

lista.

3. Célculo de muestra. Los parametros necesarios para el calculo de muestra,
obtenidos del reporte de Casal 2003, fueron : porcentaje de casos expuestos (15%),

porcentaje de controles expuestos (3%), relacion control por cada caso 2:1.El calculo de
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la muestra se hizo con el programa OpenEpi, versién 2 usando la metodologia de Kelsey
et al. (Kelsey 1996).Lo que result6 un total de 54 casos y 108 controles.

G. Factores de riesgo

El consumo de sustancias psicoactivas incluye diferentes categorias que van desde
cualquier tipo de uso (experimental, esporadico o episddico), hasta el uso habitual, que
puede tornarse en abuso 0 uso nocivo (cuando se asocia a algun tipo de perjuicio
bioldgico, psiquico o social) hasta constituir una dependencia (un consumo adictivo sin
control, con los componentes de tolerancia y abstinencia) (Barroso, E.C. 2003). Los
criterios diagndsticos de abuso y dependencia de droga estan centrados en la conducta
adictiva, en las complicaciones derivadas del consumo y no directamente en las
cantidades de sustancia utilizada. Una de las clasificaciones mas aceptadas es la del
Manual de Diagnostico y Estadisticas de los Trastornos Mentales, Cuarta Revision
(DSM-1V), de la Asociacion Estadounidense de Psiquiatria. Este requiere que se cumplan
tres 0 mas criterios para poder hacer un diagndéstico de dependencia. Si no se cumplen tres

criterios, el DSM-1V proporciona un diagnostico alternativo de abuso de sustancia.

Para valorar la frecuencia del consumo de drogas se considerd el consumo actual.

-Prevalencia de vida: se refiere a la proporcion de entrevistados que consumieron la droga

en estudio alguna vez en la vida.

-Prevalencia Gltimos 12 meses: es la proporcidn de entrevistados que consumieron la

droga en estudio durante los Ultimos 12 meses.
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-Prevalencia ultimos 30 dias: es la proporcion de entrevistados que consumieron la droga

en estudio durante los tltimos 30 dias.

Consumo de drogas

Uso Definicion Abuso (cumple con Dependencia (Cumple
uno o mas de los con por lo menos tres
criterios) criterios)

Si consume Drogas ilegales: El sujeto debe | 1. Uso recurrente conel | 1. Necesidad de
sefialar que ha consumido consiguiente fracaso en | aumentar la cantidad
alguna de las siguientes drogas: | obligaciones laborales, para lograr el efecto
mariguana, cocaina, pasta de escolares o domésticas. deseado.

cocaina, crack, alucinégenos,
inhalables, heroina o
metanfetaminas.

2. Uso recurrente
situaciones en las cuales

es fisicamente peligroso.

3. Problemas legales
recurrentes como
consecuencia del uso de
sustancias.

4. Uso continuo a pesar
de tener problemas
sociales o
interpersonales,
provocados o
exacerbados por el uso.

2. Necesidad de
utilizarla para aliviar los
sintomas que produce el
no usarla.

3. Uso en una cantidad
mayor 0 por un periodo
mayor de  tiempo.
4. Deseo persistente o
esfuerzos indtiles para
detener o controlar su
uso.

5. Emplear gran
cantidad de tiempo en
actividades para
obtenerla, usarla 0o
recuperarse  de  sus
efectos.

6. Reduccion de
actividades  laborales,
sociales y recreacionales
por su uso.

7. Uso a pesar del
conocimiento de las
consecuencias (fisicas o
psiquicas).

Referencia: Referencia: Asociacion Estadounidense de Psiquiatria. 2000. Manual Diagnostico y Estadistico

de los Trastornos Mentales (DSM-IV). Cuarta edicion.

H. Recolecciéon de datos

Para la recopilacion de los datos se elabor6 un cuestionario estructurado para tales

fines, basado en cuestionarios estandarizados, tales como la Encuesta Nacional de

Adicciones (ENA) 2002, para recolectar datos de consumo de drogas ilicitas.
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I. Fuentes de informacion:

-Expediente clinico. De esta fuente se recogieron datos demograficos y resultados de

laboratorio.

-Encuesta auto administrada. Por medio de esta se recogié informacion vinculada al

estilo de vida, tales como, consumo de drogas ilicitas.

En caso de que el entrevistado fuera analfabeto se procedio a llenar el formulario por

medio de preguntas directas al paciente.

J. Reclutamiento

A los pacientes que aun estaban en tratamiento al momento de recoger la informacion
se les contacto en el establecimiento cuando acudieron a recibir el tratamiento. A los
pacientes que habian terminado su tratamiento se les contactd via telefénica y
posteriormente se les visito en el domicilio. En este momento se les explicé el objetivo

del estudio, se les invitd a participar y se les entreg6 el consentimiento informado.

Después que los pacientes aceptaron participar se les estreg6 el cuestionario de
manera personal, en un lugar silencioso, comodo y privado para favorecer un ambiente

de confianza y garantizar la veracidad de las respuestas.

Los pacientes que no sabian leer ni escribir fueron entrevistados directamente por un

personal capacitado en técnica de entrevista. Al final de la entrevista, los no letrados
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pusieron sus huellas digitales en presencia de un testigo imparcial quien firmara la

encuesta.

K. Cuestionario

Se disefié un cuestionario inicial el cual fue validado, por medio de un plan piloto
para identificar errores e incorporar mejoras en el mismo. Con los resultados de las
pruebas piloto se hicieron ajustes de lenguaje y formato al cuestionario final para mejorar
el flujo de llenado y la comprension de las preguntas. También se tomé nota del tiempo
que los entrevistados tomaron para responder todas las preguntas (20 minutos maximos).

L. Capacitacion del personal del estudio

Los integrantes del equipo que particip6 en el estudio fueron debidamente capacitados,
dependiendo del rol que desempefiarian.

Los encargados del PCT de los establecimientos de salud fueron entrenados para que
pudieran discernir el momento apropiado para entregar el cuestionario a los participantes.

Esto contribuy6 con la aceptacion del paciente y con la veracidad de sus respuestas.
Ademas los reclutadores se capacitaron en recopilacion de datos, técnicas de entrevista y

procedimiento del consentimiento informado que se entregd a los encuestados.

M. Variables

-Variable dependiente: Tuberculosis MDR.
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-Variables independientes: Consumo de drogas ilicitas (variable de exposicion) y otras
covariables: abandono de tratamiento, convivencia, VIH, antecedente de prisién, uso de
alcohol, uso de tabaco.

N. Consideraciones éticas

1. Aprobacion del protocolo. El protocolo del estudio fue sometido al Comité de
Etica de la RepUblica Dominicana y al comité de ética del Centro de Estudios en Salud de
la Universidad del Valle de Guatemala para su aprobacién y asegurar el trato ético de los

individuos bajo estudio, obteniendo la aprobacion del protocolo.

2. Obtencion del consentimiento y asentimiento. Se solicité un consentimiento
informado de los pacientes. En cuanto al proceso de consentimiento, durante su visita a los
establecimientos, a los pacientes se les entregd una copia del consentimiento para que lo
leyeran. Se permiti6 un tiempo prudente para la lectura del consentimiento de manera
individual y después se resolvieron dudas que los pacientes tuvieron. Por ltimo, se
procedio a la obtencién del consentimiento escrito de participacion voluntaria. Se incluyé la

participacion de un testigo externo quien firmé en los casos de pacientes analfabetos.

En el caso de los pacientes menores de edad, estos firmaron un asentimiento, después que

los padres firmaron el consentimiento informado.

3. Aseguramiento de archivos. Toda la informacion colectada en los cuestionarios
se manej6 de manera confidencial. EI nombre del paciente no fue registrado en el
cuestionario. Los cuestionarios fueron identificados con un codigo Unico representado por

un namero predeterminado.
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Los formularios serdn conservados hasta un afio después de haber realizado el reporte
final y luego serén eliminados. Las publicaciones que resulten de este estudio no
contendran informacion a nivel individual ni ningdn dato personal que permitan

establecer la relacion o identificar a algun individuo.

O. Plan de monitoreo y supervision

Con este plan se garantizo el cumplimiento del protocolo, para que no se introdujeran
sesgos y para garantizar que se protegen los derechos de los participantes voluntarios. La
supervision de los colaboradores en cada establecimiento de salud la realizo el

investigador principal de la investigacion.

P. Posibles eventos adversos

No hubo ningln evento adverso de este estudio, ni fisico, psicolégico, ni econémico
de los participantes. No hubo falta a la confidencialidad del investigadora principal no por
el personal que colabor6 en la investigacion, lo cual fue supervisado por la investigadora
principal. Los formularios aplicados a los casos y controles estan siendo guardados por la

investigadora principal.

Q. Manejo de la informacion y software para el analisis de datos

Los cuestionarios fueron revisados Yy luego se digitaron en una base de datos creada en
Epilnfo 3.5.3 para Windows version 2002. La base de datos fue protegida con una clave
de acceso y semanalmente se hizo un back up de los datos. Se realiz6 doble ingreso del

10% de los datos para garantizar la calidad de la digitacion. Para valorar la validez de los
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datos se calcularon frecuencias simples de todas las variables, lo que permitid detectar
inconsistencias y datos faltantes.

Para el andlisis estadistico y epidemioldgico se utilizé la prueba de Mantel Chi
cuadrado corregido de Haenszel para analizar la significacion estadistica de la diferencia
en la cantidad de exposicion en los casos en comparacion con controles. Para estimar la
magnitud de la asociacion entre la sospecha factores de riesgo y la MDR-TB se utilizo el
odds ratio (OR) . Luego se determind entre un conjunto de variables independientes, las
relacionadas mas significativamente con TB-MDR. TB-MDR representa la variable
dependiente, mientras que el consumo de drogas ilicitas, el haber estado en la carcel, el
ingreso mensual, el nivel académico, el VIH y el abandono del tratamiento fueron las

variables independientes.

Se utilizo la aplicacién de Epilnfo version 3.5.3 para el analisis univariado y el analisis
estratificados.. Fue utilizada la prueba del Chi cuadrado (X2 y la prueba exacta de fisher
(F), cuando el recuento de celdas esperado esté por debajo de 5 y la muestra sea menor de
30. El coeficiente de las probabilidades (OR) se calculd con un intervalo de confianza de
95% (1C95%). Para el ajuste del OR, se utiliz6 el método de Mantel-Haenszel (OR de
Mh), considerando como diferencia significativa el valor de p <0,05.

Se consideraron intervalos de confianza del 95% (1C95%), con un error alfa de 5%, con
el fin de establecer el intervalo del Chi cuadrado y OR.



V. RESULTADOS

A. Caracteristicas de la poblacién encuestada

Desde el 1 de enero de 2009 hasta febrero del 2013 se inscribieron 2.066 pacientes en
el PCT del Area IV de salud, de los cuales 1.152 (55,7%) eran BK positivos y 914
(44,2%) eran BK negativos, los cuales fueron excluidos porque no cumplian con los
criterios de inclusion. De los pacientes BK positivos 1.061 (92,1%) habian respondido al
tratamiento antituberculoso (NO-MDR); mientras que 91(5,9%) resultaron resistentes al

tratamiento.

De los pacientes que eran resistentes a los farmacos (91), se excluyeron del estudio el
25.2% (23/91) pacientes por ser XDR (extra resistente a las drogas) o resistentes a otro
tipo de droga que no eran rifampicina ni isoniacina. Luego se realiz6 un listado con el
resto de los pacientes farmacorresistentes 74.7% (68/91), constituida por los que eran
resistentes a la rifampicina e isoniacina (MDR), de estos se seleccionaron al azar 54

Casos.

De los casos el 18,5%(10) no fueron contactados y se sustituyeron por otros de la lista
seleccionada; mientras que el 12,9% (7) habia fallecido, por lo que de estos cuatro fueron

sustituidos por otros MDR. (Figura 2).

Igualmente se realizd un listado con los pacientes NO- MDR (1.061) y de estos se
selecionaron al azar 102 controles, de los cuales el 23,1% (25) no fue localizado y el
1,8% (2) habia fallecido. Tanto los pacientes no localizados como los fallecidos fueron
sustituidos por los que les seguian en el orden de la lista. En general participaron en la

encuesta el 7,4 % (153) de los pacientes inscritos en periodo mencionado
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Figura 2. Flujograma de seleccion de casos y controles

No. de pacientes inscritos
en el PCT en el periodo de
estudio:

2.066

Pacientes BK Pacier_lt_es Bk Pacientes Resistentes ] | Pacientes DR
negativos y otras positivos al tx.(DR) excluidos
forma de TB 1.152(55,7%) 91(5,9%) 23(25,2%)
914(44.2%) Pacientes
Pamentgg N&;MDR MDR(Rifampicina
1.061(9.6) e isoniacina)
. 68(74,7%)
Seleccion al azar (loteria) Pacientes
de 102(10,1%) controles excluidos M sejeccion al azar (loterfa) de
234(22%) 54 pacientes MDR(79,4%)
Pacientes no localizados X
(fueron sustituidos por el Pacientes no localizados
siguiente de la lista) 10 (18,5%)
25 (23%) [
Pacientes fallecidos ]E’aallfe'gindtgz
(fueron sustituidos 7 (12.9%)
por el siguiente . :
de la lista) Pacientes
2(1,8%) sustituidos
por el
siguiente de
la lista
14(25,9%)

No hay diferencia significativa en la proporcién de los afios entre los casos y los
controles (p=1.0000) (Cuadro 2).

B. Caracteristicas sociodemograficas

Predominaron los hombres, tanto entre los casos 51% (26), como en los controles
60,8% (62), no hay diferencia significativa en el sexo entre los casos y controles,
(p=0.24749). (Cuadro 2).

En los casos la mediana fue 33 afios (rango 15-80) y en los controles la fue 33 afios
(rango13-84), no hay diferencia significativa (p=0.956). (Cuadro 1).
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Cuadro 1. Comparacion de edad por sexo de la poblacion encuestada en el Area IV
de Salud del Distrito Nacional, Republica Dominicana, 2009-2013

Casos Controles
Edad en afios Hombres Mujeres Hombres Mujeres

Mediana (Rango)  36,5(20-69)  33(15-80)  33,5(16-80)  35(13-84)

Encontramos mayor porcentaje de personas solteras en los casos (70,6%) 36, que en los
controles (56,9%) 58. No hay diferencia significativa entre las personas que eran casadas

0 vivian en unién libre y los solteros entre los casos y controles, (p= 0.1100). (Cuadro 2).

Con respecto al nivel educativo, no hay diferencia significativa de los diferentes
niveles educativos entre los casos y controles, (p= 0,3666). (Cuadro 2).

En cuanto al tipo de trabajo que realizan, no hay diferencia significativa entre la
proporcién en los tipos de ocupaciones entre los casos y controles, (p= 0.6142).
(Cuadro 2).

El 40%(29) de los casos y el 56%(51) de los controles tenian un ingreso familiar menor
a 5,000 pesos mensuales ($ 106). No hay diferencia significativa en el ingreso familiar
entre los casos y controles, (p=0.1545). (Tabla 3). El 12,3% (20) de los encuestados no
reporto los ingresos familiares. (Cuadro 2).
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Cuadro 2. Caracteristicas epidemioldgicas de la poblacion encuestada en estudio de
tuberculosis multidrogoresistente asociada a consumo de drogas ilicitas en el Area

IV de Salud del Distrito Nacional, Republica Dominicana, 2009-2013

. Casos (n=51) Controles (n = 102) Total
Variables N % N % N % p
Afios
2009 14 (27,5) 28 (27,5) 42 27,5 1.0000
2010 13 (25,5) 26 (25,5) 39 25,5
2011 11 (21,6) 22 (21,6) 33 21,6
2012 11 (21,6) 22 (21,6) 33 21,6
2013 2 (3,9) 4 (3,9) 6 (3,9)
Sexo 0,24749
Hombre 26 51 62 60,8 88 57,5
Mujer 25 49 40 39,2 65 42,5
Estado civil 0,11001
Casado/ Union libre 15 29,4 44 58 59 38,6
Soltero 36 70,6 58 56,9 94 61,4
Nivel educativo 0.3666
Analfabeto 6 11,8 9 8,8 15 9,8
Primaria 21 41,2 38 37,3 59 38,6
Secundaria 12 23,5 37 33,3 49 32
Técnico 0 0 2 2,0 2 1,3
Universitaria 12 23,5 16 15,7 28 18,3
Ocupacion 0.6142
Chiripero 10 38,5 21 36,8 31 37,3
Empleado privado 13 50 21 36,8 34 41
Empleado publico 2 7,7 5 8,8 7 8,4
Domestica 0 0 3 5,3 3 3,6
Negocio propio 1 3,8 6 10,5 7 8,4
Otro 0 0 1 1,8 1 1,2
No trabaja 25 49 45 44,1 70 45,8
Ingreso familiar 0.1545
< 5,000 pesos 29 40 51 56 80 60,2
> 5,000 pesos 13 31 40 44 53 39,8
No contestd 9 17,6 11 10,8 20 13,1

C. Factores de riesgo

Es mayor la proporcion de vivir solo en los casos 17,6% (9) que en los controles 8,8%

(9). (Cuadro 2). No hay diferencia significativa en la convivencia entre los casos y
controles, (p=0.1102). (Cuadro 3).

El 29,4% (15) de los casos y el 3,9% (4), de los controles abandonaron el tratamiento

antituberculoso en algin momento desde que le fue instaurado, (OR: 10; 1C95%:3.1-32).
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Hay diferencia significativa en los que abandonaron el tratamiento entre los casos y

controles, (p=0.000). (Cuadro 3).

Cuadro 3. Factores de riesgo de la tuberculosis multidrogoresistente, asociada a la
dependencia de drogas ilegales en el Area IV de Salud del Distrito Nacional,
Republica Dominicana, 2009-2013

. Casos (n=51) Controles (n = 102) Total

Variables N % N % N % OR Crudo (95% CI)

Convivencia 0,4 (0,1-1,2)
Vive acompafiado 42 82,4 93 91,2 135 88,2
Vive solo 9 17,6 9 8,8 18 11,8

Tratamiento 10,2 (3,1-32)
Abandond 15 29,4 4 39 19 12,4
No abandond 36 70,6 98 96,1 134 87,6

VIH 0,6 (0,1-2,8)
Positivo 2 39 7 6,9 9 59
Negativo 41 80,4 64 62,7 105 68,6
Pendiente 8 15,7 31 30,4 39 255

Ha estado en cércel 0,8 (0,3-1,9)
Si 10 19,6 23 22,5 33 21,6
No 41 80,4 79 77,5 120 784

Era VIH positivo el 3,9 % (3) de los casos y el 6,9 % (7) de los controles. El 25,5%(39)
de los pacientes no tenia reporte de la prueba de VIH. No hay diferencia significativa en

el resultado del reporte de VIH entre los casos y controles, (p=0.0851). (Cuadro 3).

El 19,6%(10) de los casos y el 22,5% (23) de los controles reportd haber estado en

prision. No hay diferencia significativa en tener antecedentes de prision entre los casos y

controles, (p=0.6767). (Cuadro 3)

D. Consumo de drogas ilegales

1. Prevalencia de vida. El 21,6% (11) los casos consumieron la droga alguna vez

en la vida, comparacion con los controles quienes la consumieron el 16,7% (17). (Cuadro

7).
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En cuanto al sexo, los hombres tuvieron una mayor prevalencia de vida de consumo de
la droga 29,5% (26), mientras que en las mujeres la prevalencia fue de 3,1% (2).

(Cuadro 11 en anexo).

La edad para el inicio de consumo de drogas ilicitas para los casos fue de 17 afios
(rango=12-24) y para los controles 17 afios (rango = 7-23). Segln prueba de comparacion
de medias no hay diferencia significativa (p=0.7683). (Cuadro 4). Las personas que
consumieron drogas por lo menos una vez en lavida Presentaron un OR: 1.3 (IC
95%:0.5-3,2. (Cuadro 5). El porcentaje de usuarios que se inicié precozmente en el

consumo de la sustancia fue de 25% (7/28).

Cuadro 4. Comparacion de edad de inicio de consumo de drogas ilicitas por
sexo en Personas encuestadas en el Area 1V de Salud del Distrito Nacional,
Republica Dominicana, 2009-2013

Edad en afios de inicio Casos Controles
Hombres Mujeres Hombres Mujeres
Mediana (Rango) 17 (12-24) 0 17(12-24) 0

2. Prevalencia en el ultimo afio. El 19,6% (10) de los casos consumio6 drogas
ilegales en el dltimo afio; mientras que los controles la consumieron en el 11,8% (12).
(Cuadro 5).Los hombres tuvieron una prevalencia de afio de 25% (22), en cambio las
mujeres no consumieron la droga en el ultimo afio. (Tabla 11). Los que usaron la droga en
el ultimo afio tuvieron un OR = 1.8 (IC95% = 0,7-4,5) (Cuadro 5).

3. Prevalencia en los ultimos 30 dias. El 19,6% (10) de los casos consumio la
droga en los altimos 30 dias previos a la encuesta, mientras que los controles lo hicieron
en el 8,8% (9). (Cuadro 5).
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En cuanto al sexo, en los hombres la prevalencia de consumo de 30 dias fue de 21,6%

(19), mientras que las mujeres no consumieron la sustancias en este periodo. (Cuadro 10)

Cuadro 5. Prevalencia de consumo de drogas ilicitas asociada a tuberculosis
multidrogoresistente en Area IV del, Distrito Nacional,
Republica Dominicana, 2009-2013

Usuarios de drogas ilicitas Casos % Controles % Total % OR IC95%

Prevalecia de vida Si 11 216 17 16,7 28 183 13 05-32
no 40 784 85 833 125 8L7

Prevalecia Ultimos de 12 meses  Si 10 19,6 12 118 22 144 18 0,7-45
no* 41 804 90 882 131 856

Prevalencia Gtimos 30 dias si 10 19,6 9 8.8 19 124 25 09-6,6
no** 41 80,4 93 912 134 876

* Incluye a aquellos que nunca han consumido drogas y aquellos que la han consumido pero no en los ultimos 12 meses

** Incluye a los pacientes que nunca en su vida han consumido y aquellos que la han consumido, pero no en los dltimos 30 dias

4. Abuso de drogas ilegales. Con respecto al abuso de drogas, lo presentaron el
20,6% (11) de los casos y el 10,2% (11) de los controles. Para los pacientes que tuvieron
abuso de drogas el OR fue de 2,2 (1C95%:0,9-5,6). (Cuadro 6).

Cuadro 6. Nivel de consumo de drogas ilegales, asociado a tuberculosis
multidrogoresistente en Area IV de Salud del Distrito Nacional,
Republica Dominicana, 2009-2013

Consumo de drogas ilicitas Casos % Controles % O.R 1C 9% p

Abuso de la droga
Si 11 216 11 10,2 22 0,956 0.073
no * 40 784 91 89,2

Dependencia de la droga
Si 9 16,7 3 29 7 17-274 0.001

no** 42 824 99 97,1

* Incluye los pacientes que no consumen la droga y los que la consumen pero no abusan de la sustancia.
** Incluye los pacientes que no consumen la droga y los que la consumen pero no presentan dependencia de esta
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5. Dependencia de drogas ilegales. La dependencia de la droga ilicita sera el nivel

de consumo que se utilizara en el resto del analisis.

En cuanto a la dependencia, la presentaron el 16,7% (9) de los casos y el 2,9% (3) de
los controles.(Cuadro 6). Los que resultaron dependientes de esta sustancia observaron
un OR significativo de 7 (IC 95%: 1,7-27,4). (Cuadro 6).

Entre los usuarios de drogas el 92,9 % (26/28) consumid Marihuana. De estos el 90,9
% (10/11) eran casos Yy el 94,1% (16/17) eran controles. Otras drogas usadas por los
consumidores fueron Cocaina el 39,3 % (11/28) Piedra el 17,9 % (5/28), Perico el 17,9%
(5/28), Pegamento el 10,7 (3/28), Heroina, Juca, Theiner y gasolina 3,% (1/28) 6
respectivamente. (Cuadro 7). No hay diferencia significativa en el tipo de droga usada
entre los casos y los controles, excepto con respecto al uso de pegamento donde si hay
significancia (p=0.02).

La frecuencia en el uso de las drogas ilegales en los encuestados fue de 2 a 3 veces a la
semana en el 35,7% (10), de 2 6 4 veces al mes en el 10,7% (3), 4 6 méas veces a la
semana en el 10,7% (3) y diario en el 17,9% (5). No hay diferencia significativa en la
frecuencia del consumo de la sustancia entre los casos y controles, (p=0.1632). (Cuadro
7).

Con respecto al nimero de drogas consumidas por los usuarios el 42,9% (12/28)
reportd que consumia un solo tipo de droga, otro 39,3 % (11/28) reporto 2 tipos, el 7,1 %
(2/28) reporto 3 tipos, otro 7,1 % (2/28) reporto 4 tipos y el 3,6 % (1/28) reportd que
consumia 5 tipos de drogas.(Cuadro 7). No hay diferencia significativa en el nimero de
drogas consumidas entre los casos y los controles (p=0.2836). (Cuadro 7).
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El 82,1% (24) de los consumidores usaba la droga fumada, el 50 (14) la usaba
inhalada y el 10,7% (3) se la inyectaba. EI 100% De los pacientes que usaban la droga por
via endovenosa eran MDR. Fue significativo el uso de la droga por via endovenosa
(p=0.002). (Cuadro 7).

Cuadro 7. Patrén de consumo de drogas ilicitas, encuesta Area IV de Salud del
Distrito Nacional, Republica Dominicana, 2009-2013

. * Casos Controles
Patron de consumo N % N % Total % p
Prevalencia de vida 11 216 10,8 28 28 18,3 0.4597
Tipo de droga consumida
Marihuana 10 90,9 16 94,1 26 92,9 0.6402
Heroina 0 0 1 59 1 3,6 0.6071
Juca O 0 1 59 1 3,6 0.6071
Theiner 1 9,1 0 0 1 36 0.3333
Gasolina 1 9,1 0 0 1 3,6 0.3333
Cocaina 5 455 6 35,3 11 39,3 0.4415
Piedra 3 27,3 2 11,8 5 17,9 0.2901
Perico 2 18,2 3 17,6 5 17,9 0.6706
Pegamento 3 27,3 0 0 3 10,7 0.0250
Frecuencia de consumo
2a3wvecesalasemana 3 273 7 412 10 35,7 0.1632
2a4vecesalmes 2 18,2 1 59 3 10.7
4 6 mas veces a lasemana 3 27,3 0 0 3 10.7
Diario 2 18,2 3 17,6 5 17.9
Noreport6 0 100 1 59 1 3,6
Yanolausa 1 91 5 294 6 21,4
No de drogas consumidas
1 3 27,3 9 52,9 12 42,9 0.2836
2 5 455 6 353 11 39,3
3 1 9,1 1 59 2 7,1
4 2 18,2 0 0 2 72
5 0 0 1 59 1 3,6
Edad de inicio
<14 3 273 4 235 7 25 0.9578
14-15 2 18,2 2 118 4 14.3
16-17 4 364 7 412 11 39,3
18-19 1 91 2 118 4 14,3
20-21 0 0 1 59 1 3,6
22-23 1 91 1 59 2 7,1
Forma de usar la droga
Inyectada 3 27,3 0 0 3 10,7  0.002
Inhalada 6 545 9 529 14 50 0.500
Fumada 8 72,7 15 88,2 24 82,1 0.295

* En este andlis se incluyé exclusivamente la poblacién usuaria de drogas ilicitas,excepto en el calculo del porcentaje de la prevalencia de
vida.
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E. Efecto del abandono del tratamiento en la relacion entre dependencia de drogas
ilegalesy TBMDR

1. Abandono del tratamiento como factor de riesgo para la TBMDR. El
abandono de tratamiento tiene una fuerte significancia estadisticas con un OR: 10
(1C95%:3,1-32,8). (Cuadro 9). El 12,4 % (19) de los pacientes entrevistados abandonaron
el tratamiento antituberculoso. De los casos el 29,4 %(15) abandonaron el tratamiento y
de los controles lo abandonaron el 3,9% (4). (Cuadro 9). Los casos abandonaron el

tratamiento 9 veces mas que los controles.

2. Modelo. Dependencia de drogas ilegales —abandono del tratamiento—TB-
MDR. El 42,1% (8) de los pacientes que abandonaron el tratamiento antituberculoso eran
dependientes de la droga, (Cuadro 8) y de estos, el 46,7% (7) se convirtieron en MDR.
(Cuadro 9). Sin embargo de los pacientes que no abandonaron la terapia solo el 3% (4)
resultd ser dependiente de la droga (Cuadro 8), y de estos el 5,6% (2) se hizo MDR.

Cuadro 8. Asociacion entre la dependencia de drogas ilegales y abandono del
tratamiento, encuesta Area IV de Salud del Distrito Nacional,
Republica Dominicana, 2009-2013

Dependencia de ilegales — Abandono del tratamiento

) OR
0, 0, 0,
Abandono (%) No abandoné (%) Total (%) (1C95%)
Nunca ha usado 8(2,1) 117(87,3) 125(81,7) Referencia
Consumio en el altimo afio 10(52,6) 12(9) 22(14,4) 11(3,8-33)

Dependencia 8(42,1) 4(3) 12(7,8)  24(6,1-91)
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Cuadro 9. Asociacion entre el abandono del tratamiento y Tb-MDR, encuesta Area
IV de Salud del Distrito Nacional, Republica Dominicana, 2009-2013

Abandono del tratamiento — TB-MDR

Casos (%) Controles (%) Total (%) OR (IC 95%)
Si abandon6 15(29,4) 4(3,9) 19(12,4)
No abandon6 36(70,1) 104(96,3) 98(96,1) 10,2(3,1-32,8)

Al estratificar el abandono con la dependencia a drogas se obtuvieron OR similares de
2,6 a 2,7 en cada estrato, diferentes al crudo (7) y la prueba de MH evidencié un OR

ajustado similar a los OR estratificados, pero diferente al crudo.

Cuadro 10. Abandono del tratamiento, segln el nivel de consumo de la droga en
personas encuestadas en Area IV de Salud del Distrito Nacional, Republica
Dominicana, 2009-2013

Nivel de consumo de

ladroga Casos (%) Controles (%) Total (%) OR Crudo (IC 95%) OR Ajustado(IC 95%)
Nunca ha usado 40(78,4) 85(83.3) 125(81,7) Referencia Referencia
Consumid en el Gltimo afio 10(19,6) 12(11,8) 22(14.4) 1.8(0,7-4,5) 0.6 (0,1-2,2)

Dependencia 9(16,6) 3(29) 12(7,8) 7(1,8-274) 2,7(05-131)




VI. DISCUSION

Los resultados obtenidos ponen de manifiesto que existe asociacion entre el consumo
de drogas ilicitas y la probabilidad de desarrollar tuberculosis MDR. Por lo que se recha
la hipétesis nula. Es cierto que esta relacion ya se ha sefialado en otras investigaciones
realizadas, pero en la mayoria de esos estudios solo se ha establecido el diagndstico de
consumo, no de dependencia, ni de abuso de la droga como se ha realizado en esta

investigacion.

En un estudio realizado en Rusia donde se estudio la falta de adherencia al tratamiento
antituberculoso y la adquision de TBMDR se encontré que las personas que usaban
drogas por via intravenosa tenian un riesgol6 veces mayor de padecer TB-MDR, (OR:16,
64; 1C 95%:3,24-85,56) (Gelmanova, et al. 2007).

También se encontramos una fuerte significancia estadistica entre el abandono del
tratamiento antituberculoso y la TB-MDR. EL abandono del tratamiento antituberculoso
es una de los principales problemas para el control de la tuberculosis y la principal causa
de recaidas y de surgimiento de cepas resistentes (OMS, 2003). Un estudio realizado el
Brazil sobre los factores de riesgo de la TB-MDR encontr6 que el riesgo de desarrollar la
enfermedad era mayor en los que abandonaban la terapia (0.0001) que en los que no la

abandonaban. (Barroso, et al. 2003).

En esta investigacion ademas fue significativa la asociacion entre el abandono del
tratamiento y la dependencia de drogas ilegales. Los pacientes dependientes de drogas
psicoactivas tiene menos probabilidad de adherirse a cualquier terapia debido al estilo de
vida desorganizada que llevan, sobre todo cuando se trata de terapias de larga duracion

como es el caso de la tuberculosis cuyo tratamiento tiene una duracion de seis meses.
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Un estudio realizado en Costa Rica sobre el abandono de la terapia antituberculosa
encontro que los que consumian drogas ilicitas tenian 5 veces mas la probabilidad de
abandonar la terapia que los que no consumian la droga. (OR: 5,25; 1C95%: 2,43-12,94).
(Norma, I., et al. 2005)

Varios estudios realizados en Europa sobre factores de riesgo de la TBMDR han
encontrado significativa la adicion a las drogas ilicitas: (OR: 1,9; 1C95% 0,5-7,2),
(Faustini, 2005)

En nuestro estudio, en relacion a la asociacion de la TB-MDR vy la dependencia a
drogas ilicitas, los pacientes que eran dependientes de la droga y abandonaron el

tratamiento representan el 46,7% de los pacientes MDR.

En esta investigacion tanto los casos como los controles que abandonaron el
tratamiento antituberculoso tuvieron un mayor consumo de drogas ilicitas, en los tres
niveles de consumo analizados (uso, abuso y dependencia) frente a las personas que no
abandonaron la terapia. Asi mismo, entre los pacientes que abandonaron el tratamiento,

los MDR consumieron la sustancia en mayor proporcion que los NO MDR.

Se considero al principio que el abandono del tratamiento era un posible confusor, pero
al realizar la estratificacion obtuvimos 2 OR similares y diferente al OR crudo. Se
descartd la confusién debido a que el abandono solo cumple con dos de los criterios
necesarios para ser confusor, ya que se encuentra en la linea causal entre la dependencia
de drogas ilicitas y la tuberculosis MDR. Al hacer la estimacion de Mantel Henzel (MH)

obtuvimos un OR ajustado similar a los que se obtenidos en la estratificacion.
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En un inicio se habia planteado parear los casos con los controles respecto a afio de
inicio de tratamiento y establecimiento. El apareamiento por afio (Tabla 1) se hizo como
se planed sin embargo, debido a que en algunos establecimientos no tenian controles o si
tenian no cumplian con los criterios de inclusion, no fue posible parear por

establecimiento a todos los casos.

Aunque en este estudio no se investigd asociacion con las variables demogréficas, los
resultados arrojados presentan porcentajes importantes con respecto a algunas variables

demograficas, los cuales seria interesante investigar en otros estudios analiticos.

La tuberculosis se ha relacionado con la pobreza. La importancia de los determinantes
socioecondémicos en el desarrollo de la tuberculosis se ha analizado en numerosas
publicaciones. (Lonnroth K, et al., 2009 & Suk JE, et al. 2009).

Estudios realizados en diferentes paises sefialan que los pacientes con tuberculosis son
un grupo socialmente desfavorecido, con altos niveles de pobreza. En un estudio
(Caceres, et al. 2005), donde analizan una cohorte de pacientes que reciben tratamiento
antituberculoso, los pacientes que pertenecen a un estrato socioeconémico bajo tienen
casi 4 veces mas probabilidades de abandonar el tratamiento antituberculoso que los

pacientes que no viven en esa condicion.

En este estudio, el mayor porcentaje de los pacientes encuestados tenia ingresos bajo,
por debajo del salario minimo en Republica Dominicana de 5,000 pesos dominicanos

($106) al momento de realizar la encuesta.
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Otro estudio realizado en Chile (Galiano, et al. 2005), encontré que el riesgo de

adherencia fue mayor en hogares con ingresos mensuales bajos OR=3,1; 1C95% 1,1-8,7.

En este estudio la prevalencia en el consumo de drogas ilicitas en los tres niveles de

consumo analizados fue mayor en hombres que en mujeres.

En Repablica Dominicana, el estudio de (Marcelino, 2005) encontrd que los hombres

abandonan 3 veces mas el tratamiento que las mujeres. (OR: 3.4, IC 95% 1,61-7,40).

Con respecto al género y al consumo de drogas, Kessle y cols. encontraron que la
dependencia de cualquier sustancia psicoactiva, era mas frecuente en hombres (35,4%)

que en mujeres (17,9%).

En cuanto a la edad, si bien es cierto que en esta investigacion se encontr6 que el grupo
de edad con mayor porcentaje fue el grupo de edad econémicamente activa, debemos
tomar en cuenta que en la encuesta se consignd la edad del paciente al momento de

realizar de la entrevista.

En este estudio fue importante el nivel educativo bajo, tanto en los casos como en los
controles. Estudios ha demostrado mayor riesgo de abandono y fracaso en el tratamiento
en personas con nivel educativo bajo: (Da Silva. 2012), OR 1.35; p, 0.001.

En cuanto a la condicidn de tener el VIH positivo, en esta investigacion no estuvo
asociado a tener TB-MDR, como lo hallaron en una investigacion donde los pacientes con
TB-MDR fueron 3 veces méas propensos a ser VIH positivo (Faustini Et. al 2006) :(OR:
3,52; 1C 95%:2,48-5,01). , pero al igual que en la nuestra, en un estudio realizado en
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California los casos de tuberculosis con VIH / SIDA fueron significativamente menos
propensos a ser MDR, en comparacién con aquellos que no tenian el VIH / SIDA (P =
0,01): (Reuben M, 2003).También debemos de tomar en cuenta que un gran porcentaje de

pacientes no tenian el reporte de la prueba de VIH en sus expedientes.

La Marihuana o Cannabis sigue siendo considerada como la droga mas consumida a
nivel mundial (OEA, 2011). En este estudio una mayor proporcion de consumidores de

drogas consumié marihuana, tanto en los casos como en los controles.

En cuanto a la forma o via de administracion de la droga, en nuestra investigacion

todos los pacientes que usaban droga endovenosa eran MDR.

En varios estudios se ha asociado el uso de drogas parenteral con la TBMDR, tal es el
caso de la investigacion de Casal, donde se hallé que los usuarios de drogas intravenosas
tenian un riesgo 5 veces mayor de tener TB-MDR, (Casal, 2005),(OR:4,70; IC 95% :1,67-
13,17).También en el estudio realizado en Rusia se encontr6 asociacion, en el analisis
multivariado, del uso de drogas por via intravenosa, las personas que usaban droga
intravenosa eran 17 veces mas propensos a tener TB-MDR. (Gelmanova 1Y, et al. 2007)
(OR: 16,64 (1C95%: 3,24 - 85,56).

A. Limitaciones del estudio

Es muy dificil estimar las caracteristicas y la magnitud del consumo de drogas en la
Republica Dominicana, debido a la penalizacion de su consumo establecida por la Ley

50-88, la cual dificulta la realizacidn de encuestas epidemioldgicas con respuestas
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sinceras Yy fiables por parte de los entrevistados. Por eso se tomaron todas las medidas
posibles para disminuir posibles sesgos.

Se considerd la posibilidad de la falta del reporte de los resultados del laboratorio.
Otra limitante fue el sub reporte por parte de los pacientes al momento de completar la
encuesta, debido a poca confianza sobre los posibles usos que el equipo investigador

pudiera dar a la informacion personal.

El cultivo no se hace a todos los pacientes que ingresan al programa de tuberculosis, a
menos que no cumplan con ciertos criterios establecidos por el PNCT, debido al costo de
la prueba, por lo que en la mayoria de los pacientes el diagnostico est4 basado en los
resultados de las bacilos copias.

B. Posibles sesgos en el estudio

Sesgo de informacion: las personas respondieron sobre su frecuencia de consumo
actual en el 2012, no acerca de su consumo cuando abandonaron o cuando fueron

diagnosticados con TB.

No se hizo diferencia entre los primarios y secundarios. EI comportamiento
desordenado de los dependientes hace que abandonen y a su vez el abandono hace que
sean TB-MDR. Entonces este modelo se aplica a los secundarios. Los TB-MDR

primarios, de inicio se contaminan con cepas resistentes al tratamiento.
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Debido a que Unicamente se encontraron en el estudio a 29 personas que alguna vez
consumieron y de estas solo 12 eran dependientes entonces los nimeros son pequefios y

los intervalos de confianza grandes.

El conocimiento a priori del tipo de participante (caso o control) pudo introducir sesgos

en el personal que participo en la recopilacion de los datos.



VIl. CONCLUSIONES

La dependencia de drogas ilegales esta asociada a padecer de tuberculosis TB-
MDR, mediante el abandono del tratamiento.

El abandono del tratamiento antituberculoso esta asociado a padecer de TB-
MDR.

El consumo de drogas ilegales estd asociado al abandono del tratamiento de la
TB.
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VIilIl. RECOMENDACIONES

Los servicios de atencion de pacientes con tuberculosis deben de incluir estrategias
dirigidas a mejorar la atencién integral de estos pacientes, para poder identificar
oportunamente a los enfermos que son dependientes de drogas ilegales y tratar el
problema de la adiccion conjuntamente con la tuberculosis. De esta forma se podria

disminuir el abandono y la subsecuente resistencia a tratamiento.
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ANEXO

Cuadro 11. Prevalencia de consumo de drogas ilicitas en personas encuestadas en
Area IV de Salud del Distrito Nacional, Republica Dominicana, 2009-2013

Prevalencia de consumo - Sex0 - Total %
Masculino % Femenino %
Prevalencia de vida 26 29,5 2 3,1 28 18,3
Prevalencia de afio 22 25 0 0 22 14,4
Prevalencia de 30 dias 19 21,6 0 0 19 12,4
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