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RESUMEN. Introduccion: Entre la problematica de salud publica
la tuberculosis (TB), y especificamente la resistencia a los medi-
camentos es una amenaza al control y la eliminacion eventual de
la TB en todo el mundo. Objetivo: Analizar los factores asociados
a la resistencia a medicamentos antituberculosos drogorresis-
tente (TB-DR) en Honduras durante el periodo de enero 2017
a diciembre 2020. Métodos: Se realiz6 un estudio analitico de
casos y controles. La fuente de informacién fue secundaria, se
revisd la base de datos de la Unidad de Vigilancia de la Salud y
el Laboratorio Nacional de Tuberculosis, utilizando muestreo por
conveniencia para los casos y muestreo aleatorio simple para la
seleccion de controles. Resultados: Se incluy6 un total de 78
casos Yy 234 controles. Los casos de Tuberculosis Drogo-resistente
se caracterizaron por ser masculinos 60.3% (47), y 39.7% (31)
femenino. Los factores asociados a TB-DR fueron el antecedente
de tratamiento, que se asoci6 con una mayor probabilidad de
TB-DR (ORa=4.65; 1C95%: 2.36-7.28; p<0.001), y la diabetes
mellitus, que también mostré asociacion significativa (ORa=2.85;
IC95%: 1.33-6.14; p=0.007). Discusion: Los factores asociados
para el desarrollo TB-DR en Honduras fueron antecedentes de
tratamiento (refiriéndose a si el paciente tuvo algun tratamiento
previo de TB) aumentando 4 veces la posibilidad de padecer TB-
DR seguida de la diabetes aumentando 2 veces la posibilidad de
TB-DR, datos que concuerdan con la literatura publicada.
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INTRODUCCION

La tuberculosis drogorresistente (TB-DR) representa un
desafio creciente para la salud publica a nivel global." En 2021,
aproximadamente 161,746 personas iniciaron tratamiento para
TB-DR, evidenciando un leve incremento en comparacion con
2020.2 No obstante, el diagnéstico continia siendo una barrera
significativa en el control de la tuberculosis (TB), debido a la
persistencia de una alta proporcién de casos no detectados, lo
que limita los esfuerzos para su eliminacion.?

Diversos factores se han asociado con el desarrollo de TB-
DR. Entre ellos, el antecedente de tratamiento previo para TB
se reconoce como el principal factor asociado. Asimismo, condi-
ciones como la inmunosupresion y comorbilidades (incluyendo
la infeccion por Virus de la Inmunodeficiencia Humana (VIH),
diabetes mellitus y desnutricion), asi como habitos toxicos que
incluyen el consumo de tabaco y alcohol, han mostrado asocia-
cion con la resistencia a los farmacos antituberculosos.* A nivel
mundial, se estima que alrededor del 5% de los pacientes con
TB presentan resistencia a los medicamentos de primera linea,
lo que conlleva la necesidad de esquemas terapéuticos mas
prolongados, costosos y con menores tasas de éxito.>®

En Honduras, la evidencia sobre TB-DR es limitada. El
Ultimo estudio nacional de vigilancia, realizado en 2008, reportd
que el 1.7% de los casos nuevos y el 12.3% de los previamente
tratados presentaban resistencia a isoniacida y rifampicina.™®
Sin embargo, desde entonces no se dispone de estudios actua-
lizados que evaluen los factores asociados ni la evolucion de los
patrones de resistencia, 1o que restringe la capacidad de res-
puesta del sistema nacional de salud frente a esta problematica.
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En este contexto, el presente estudio tiene como objetivo
identificar los factores asociados a TB-DR en Honduras, con
el fin de generar evidencia actualizada que contribuya al
fortalecimiento de las estrategias de diagnéstico, tratamiento
y prevencion, en concordancia con los objetivos nacionales e
internacionales de control de la tuberculosis.

MATERIALES Y METODOS

El tipo de estudio fue analitico retrospectivo de casos y
controles no emparejado. El estudio se realiz6 en Honduras
considerando los registros de las 20 regiones sanitarias de la
Secretaria de Salud (SESAL) y la informacion del Laboratorio
Nacional de Referencia de TB. Los casos se definieron como
todos los pacientes con TB-DR, es decir, resultado de prueba
de sensibilidad a drogas (PDS) resistente a rifampicina (RIF)
sola 0 ambas RIF e isoniazida (INH), confirmados por Prueba
Molecular Rapida de Deteccién de Mycobacterium Tuberculosis
y resistencia a Rifampicina (Xpert MTB-RIif) o Prueba de Drogo
Sensibilidad (PDS), notificados por el Programa Nacional de TB
(PNTB), desde enero 2017 a diciembre 2020.

Los controles fueron los pacientes con Tuberculosis
Drogo Sensible (TB-DS) que fueron confirmados bacteriol-
gicamente y reportados por el PNTB, en el mismo periodo de
los casos. Para calcular del tamafio de la muestra se utilizé
el programa para analisis epidemiolégico de datos Epidat
version 14, y tomando como referencia el estudio Vigilancia de
la resistencia a las drogas antituberculosas en Honduras. Apli-
cando los siguientes parametros para el calculo de la muestra;
proporcion de casos expuestos 14% y OR a detectar 3.8,
proporcion de controles expuestos 4.1%, Odds ratio a detectar
de 3.8, nimero de controles por caso 3, nivel de confianza del
95% ,un error alfa de 5% y un poder estadistico de 80%, por
el método estadistico de Fleiss para el calculo de la muestra,
obteniendo una muestra de 312 donde se tomaron 78 casos
y 234 controles.

Para los casos con TB-DR, se incluyeron pacientes con
confirmacion bacteriolégica de resistencia emitida por el
Laboratorio Nacional de Tuberculosis (LNTB), registrados en
el PNTB durante el periodo de estudio y que hubieran iniciado
tratamiento, independientemente de su condicién final. Se
excluyeron aquellos casos que no contaban con informacién
completa para las variables de interés del estudio.

Para los controles con TB sensible (TB-DS), se incluyeron
pacientes con confirmacién bacterioldgica de sensibilidad,
registrados en el PNTB en el mismo periodo y que hubieran
iniciado tratamiento, sin considerar su condicién de egreso. Se
excluyeron los pacientes cuyo diagnéstico se bas6 Unicamente
en criterios clinicos o radioldgicos.

Para la seleccién de los controles con TB-DS, se utilizd un
muestreo aleatorio simple a partir del universo de pacientes que
cumplian con los criterios antes mencionados. La seleccién de
los casos con TB-DR incluyé a la totalidad de pacientes repor-
tados en el periodo de estudio que cumplian con los criterios
de inclusién.
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La fuente de recoleccion de datos fue secundaria a través
de la ficha de pruebas de laboratorio y notificacién de caso para
tuberculosis (TB-1y TB-3), la cual incluy6 aspectos demogra-
ficos del paciente, antecedentes de tratamiento, categorias de
riesgo, pruebas solicitadas y reporte de las pruebas realizadas,
esta informacion fue registrada en el programa Excel y consoli-
dada a nivel de la Secretaria de Salud. De las bases de datos se
seleccionaron las variables afio, género, tipo de TB, categoria
de riesgo, edad, antecedente de tratamiento, prueba de VIH,
resultado de Xpert MTB/Rif y Resultado PDS. Tomados de las
bases de datos proporcionadas por Unidad de vigilancia de la
salud (UVS)y el LNTB.

Para el andlisis se uso el paquete estadistico Stata version
14.0, clasificando los factores (variables independientes) y
eventos (variable dependiente) en principales y secundarios,
por lo que se seleccionaron como principal evento las perso-
nas TB- DR. Para todas las variables de tipo categdricas se
estimaron frecuencias absolutas y porcentajes. Para conocer
la existencia 0 no de relacion entre el evento y los factores se
aplicaron la prueba exacta de Fisher y la prueba Chi-cuadrado
de Pearson segun correspondia. En cuanto a los factores se-
cundarios, se consideré como confusor para el principal factor,
si el OR crudo difirié en un 10% respecto al ajustado, al no ser
confusor se evalué como factor modificador de efecto (interac-
cion), evidenciando la existencia de interaccion entre factores,
si presentaban una significancia estadistica al 5% (p<0.05).
Las medidas estadisticas se presentaron con sus respectivos
intervalos de confianza del 95% (IC 95%). En el modelo final de
regresion logistica, se utilizaron las variables que con la prueba
Chi- cuadrado mostraban un valor de p<0.05 e IC al 95%, ade-
mas estimandose el OR ajustado por sexo, por edad, aunado
a ello fueron incorporados en el modelo de regresion multiva-
riable, las variables que en el calculo de OR crudo muestran
significancia estadistica, siendo estas variables antecedentes
de tratamiento y antecedente de diabetes mellitus.

Previo a la recoleccion de datos, se obtuvo la aprobacion
del Comité de Etica del Instituto Hondurefio de Seguridad Social
mediante el ACTA 024-CB-HE-2022 y el aval institucional del
Laboratorio Nacional de Vigilancia OF.No.714-JLNV-2022. Con
el objetivo de guardar la confidencialidad de los pacientes se
eliminaron las variables que contenian informacion personal:
nombre o nimero de identidad, durante el proceso de analisis
de la informacion solo el equipo de investigacion tuvo acceso a
la misma.

RESULTADOS

En este estudio se incluyeron 312 fichas de tuberculosis
de las cuales el 25% (78) fueron casos y 75% (234) fueron
controles. Con respecto a las caracteristicas sociodemogréaficas
de los expedientes evaluados, el 43.6% de los casos corres-
pondié a pacientes de entre 1y 39 afios, mientras que en el
grupo de controles esta categoria represento el 54.3% para el
mismo rango de edad. Los pacientes de entre 40 y 59 afios
constituyeron el 35.9% de los casos y el 28.2% de los controles.
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En cuanto al género, se encontrd que en los casos el 60.3%
(47) fueron hombre y de 39.7% (31) fueron mujeres, y en los
controles 71.8% (168) en el género hombre y 28.2% (66) en el
género mujeres (p = 0.06). EI 52.6% de los casos y 44.0% de los
controles procedian de la zona norte (Cuadro 1).

De los casos de TB-DR 96.2% (75) y TB-DS 95.3% (223)
fueron de tipo pulmonar, sin diferencias significativas entre
ambos grupos (p = 1.000). La proporcién de casos nuevos en el
grupo de TB-DS fue 80.3% (188) en comparacién con el grupo
de TB-DR 50.0% (39) siendo esta diferencia estadisticamente
significativa (p=0.000). La presencia de comorbilidades fue mas
frecuente en el grupo de TB-DR 43.6% (34) que en el grupo
de TB-DS 32.5% (76), aunque esta diferencia no fue estadis-
ticamente significativa (p = 0.075). La diabetes mellitus fue la
comorbilidad con proporciéon mas alta, observada en el 52.9%
(18) de los casos de TB-DR y en el 36.8% (28) de los casos de
TB-DS, con una diferencia significativa entre los grupos (p =
0.017). En cuanto a la evolucion, el 19.2% (15) de los pacientes
con TB-DR se curaron y el 21.8% (17) fallecieron (Cuadro 2).

Se evaluaron las caracteristicas de riesgo de los pacientes
con TB, la coinfeccién con VIH fue mas frecuente en pacientes
con TB-DR 16.1% (15) en comparacion con pacientes con TB-
DS 5.6% (13) (p < 0.001). El contacto previo con tuberculosis
multirresistente (TB-MDR) fue significativamente més frecuente
en el grupo de TB-DR (8.6%) en comparacion con el grupo
de TB-DS (1.3%) (p < 0.001). Con respecto a comorbilidades,
la diabetes mellitus fue mas frecuente en el grupo de TB-DS
(11.5%) que en el grupo de TB-DR (4.3%) (p = 0.101). La
recaida fue mas comun en pacientes con TB-DR (32.3%) que
en pacientes con TB-DS (16.7%), aunque la diferencia no
fue estadisticamente significativa (p = 0.514). Por otro lado,
la presencia de sintomas respiratorios fue mas frecuente en
pacientes con TB-DS (24.4%) en comparacién con pacientes
con TB-DR (7.5%) (p < 0.003) (Cuadro 3).

Cuadro 1. Caracteristicas sociodemogréficas de pacientes con tuberculosis en
Honduras, enero 2017 a diciembre 2020. n=312.

TB-DR TB-DS

Caracteristica n=78 n=234 Valor p
n (%) n (%)

Edad

1-39 34 (43.6) 127 (54.3) 0.25

40 -59 28(35.9) 66 (28.2)

60-90 16 (20.5) 41 (17.5)

Sexo

Masculino 47 (60.3) 168 (71.8) 0.06

Femenino 31(39.7) 66 (28.2)

Procedencia

Zona norte 41(52.6) 103(44.0) 0.15

Zona centro 15(19.2) 42(17.9)

Zona oriente 11(14.1) 25(10.7)

Zona sur 6(7.7) 23(9.8)

Zona occidente 5(6.4) 41(17.5)
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Cuadro 2. Caracteristicas clinicas de pacientes con tuberculosis en Honduras,
enero 2017 a diciembre 2020. n=312.

TB-DR

TB-DS

Caracteristica n=78 n=234 Valor p
n (%) n (%)

Tipo de TB

Pulmonar 75(96.2) 223 (95.3) 1.000*

Extrapulmonar 3(3.8) 1(4.7)

Tipo de paciente

Nuevo 39 (50.0 188 (80.3) 0.000**

Subsiguiente 39 (50.0) 46 (19.7)

Comorbilidades

Si 34 (43.6) 76 (32.5) 0.075

No 44 (56.4) 158 (67.5)

Tipo de comorbilidad

Diabetes Mellitus 18 (52.9) 28 (36.8) 0.017*

VIH-SIDA 10 (29.4) 20 (26.3) 0.325

Hipotiroidismo 5(14.7)

Hipertension 3(8.8)

Otras 5(14.7)

Evolucién

Fallecido 17 (21.8)

Curado 15(19.2)

Abandono 7(9.0)

Sin datos 35 (44.9)

Tratamiento terminado 4(5.1)

*Test exacto de Fisher **con significancia estadistica. ***

En el andlisis bivariado, se observé que el sexo femenino
presentd una mayor frecuencia (ORc = 1.68; 1C95%: 0.98 -
2.87; p = 0.058), aunque la asociacion no alcanzd significacion
estadistica. Con respecto a los grupos de edad, los pacientes
de 40 a 59 afios mostraron una mayor frecuencia de TB-DR en
comparacién con los mas jovenes (ORc = 1.58; 1C95%: 0.88
—2.83; p =0.121), y un patrén similar se observé en el grupo
de 60 a 90 afios (ORc = 1.46; 1C95%: 0.73 — 2.91; p = 0.285);
sin embargo, estas diferencias no fueron estadisticamente
significativas.

En cuanto al tipo de TB, no se evidencid una asociacion
significativa entre la TB pulmonar y extrapulmonar (ORc = 1.23;
IC95%: 0.33 — 4.54; p = 0.753). Por otro lado, los pacientes
con antecedente de tratamiento previo presentaron un riesgo
significativamente mayor de TB-DR en comparacion con aque-
llos con enfermedad nueva (ORc = 4.09; 1C95%: 2.36 — 7.07;
p = 0.000). En relacion con las comorbilidades, no se encontr6
una asociacion significativa entre la presencia de condiciones
médicas previas y la TB-DR (ORc = 1.61; 1C95%: 0.95 - 2.71;
p=0.077). No obstante, al analizar especificamente la diabetes
mellitus, se identificd una relacion significativa con la TB-DR,
con un aumento del riesgo en los pacientes diabéticos en com-
paracion con los no diabéticos (ORc = 2.21; 1C95%: 1.14 — 4.26;
p=0.018).
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Cuadro 3. Tipos de categoria del riesgo en pacientes con tuberculosis en
Honduras, enero 2017 a diciembre 2020. n= 312.

Tipos de categoria TB-DR TB-DS Valor p
n=78 n=234

Categoria de riesgo

Abandono 4(5.1) 6 (2.6) 0.748

BK + 2 mes 1(1.3) -

Coinfectado VIH 15(19.2) 13 (5.6) <0.001

Contacto TB MDR 8(10.3) 3(1.3) <0.001

Diabetes 18 (23.1) 28 (11.9) 0.016

Fracaso del tratamiento 5(6.4) 2(0.9) 0.239

Personal de salud 1(1.3) 3(1.3)

Poblacién migrante - 4(1.7)

Privado de libertad 12 (15.4) 68 (29.1)

Recaida 30 (38.5) 39 (16.7) 0.514

Sintomatico respiratorio 7(8.9) 57 (24.4) 0.003

TB extrapulmonar 5(6.4) 7(3.0) 0.099

TB pediatrica 1(1.3) 5(2.1) 0.634

Poblacién en riesgo de

adherencia al tratamiento

Si 19 (24.4) -

No - 184 (78.6)

Sin datos 59 (75.6) 50 (21.4)

Tipo de riesgo de adherencia al

tratamiento, n=19

Uso de drogas 4(21.1) -

Uso de alcohol 13 (68.4) R

Pobreza 5(26.3) -

Indigente 1(5.3) -

Contacto cercano paciente TB 1(5.3) -

BK+ =Baciloscopia positiva.

En el analisis multivariable, tras ajustar por posibles fac-
tores de confusion, Unicamente el antecedente de tratamiento
previo y la diabetes mellitus se mantuvieron significativamente
asociados con la TB-DR. El antecedente de tratamiento previo
se asocid con una mayor probabilidad de TB-DR en compara-
cion con aquellos sin dicho antecedente (ORa = 4.65; 1C95%:
2.36-7.28; p < 0.001). Asimismo, la diabetes mellitus se mantu-
vo como un factor asociado independiente (ORa = 2.85; 1C95%:
1.33-6.14; p = 0.007) (Cuadro 4).

DISCUSION

La TB-MDR contintia siendo una amenaza significativa
para la salud publica global, especialmente en regiones con
sistemas sanitarios fragiles y recursos limitados. A pesar de
los avances en diagndstico molecular y esquemas terapéuticos
individualizados, la carga de la enfermedad persiste debido a
factores estructurales, programaticos y bioldgicos que perpe-
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ttan su transmision y dificultan su control. Estudios recientes
han destacado la complejidad del fenémeno, sefialando una
alarmante expansion de cepas farmacorresistentes a nivel mun-
dial, asi como una creciente heterogeneidad en la presentacion
clinica y en la respuesta inmunologica del huésped.*" Esta
realidad exige una aproximacién mas integral que considere no
solo los aspectos microbioldgicos, sino también las determinan-
tes sociales, las comorbilidades asociadas y las dindmicas de
acceso y adherencia al tratamiento.

En este contexto, los hallazgos del presente estudio
contribuyen al entendimiento de los determinantes clinicos y
epidemioldgicos de la TB-DR. Se identificé que el antecedente
de tratamiento previo (ORa = 4.65; 1C95%: 2.36-7.28; p =
0.000) y la presencia de diabetes mellitus (ORa = 2.85; IC95%:
1.33-6.14; p = 0.007) fueron factores significativamente aso-
ciados con la TB-DR, aunque la variabilidad del OR crudo con
OR ajustado es mayor al 10% en ambas variables por lo que se
podrian considerar variables como confusoras en este modelo.
Asimismo, se observé una mayor frecuencia de coinfeccion por
VIH y antecedentes de contacto previo con casos de TB-MDR
entre los pacientes diagnosticados con TB-DR.

Estos hallazgos muestran una fuerte asociacién entre
haber recibido tratamiento previo para TB y el desarrollo de
TB-DR previo (ORa = 4.65; 1C95%: 2.36 — 7.28; p = 0.000),
lo cual coincide con la literatura cientifica, pese a que esta
fue confusora. Un estudio realizado en India identificé al an-
tecedente de tratamiento previo para tuberculosis como factor
de riesgo asociado al desarrollo de TB-MDR. Los autores
reportaron que los pacientes con historial de tratamiento anti-
tuberculoso previo tenian casi tres veces mas probabilidades
de desarrollar TB-MDR en comparacion con aquellos sin
dicho antecedente.™ De forma similar, un estudio colombiano
identifico que el antecedente de tratamiento previo estaba
fuertemente asociado con el desarrollo de resistencia.' Estos
resultados estan en concordancia con este estudio, subrayan-
do que el tratamiento previo no solo es un indicador clave de
riesgo para TB-DR, sino también una posible oportunidad de
intervencion para prevenir recaidas y el desarrollo de formas
resistentes de la enfermedad.

Asi mismo, en este estudio la diabetes mellitus se identifico
como un factor de riesgo independiente, con una asociacion
significativa en el andlisis multivariado (ORa = 2.85; 1C95%:
1.33 — 6.14; p = 0.007), siendo esta una variable confusora.
Este hallazgo concuerda con la evidencia internacional que ha
sefialado una relacién entre la diabetes y la resistencia a los
medicamentos antituberculosos. Una revision sistematica publi-
cada por Tegegne et al. reportd un aumento en la probabilidad
de TB-DR entre personas con diabetes, sugiriendo mecanismos
fisiopatoldgicos como la disfuncion inmunitaria inducida por hi-
perglucemia sostenida, que afecta la respuesta de macrofagos
y linfocitos frente a Mycobacterium Tuberculosis." Asimismo,
el estudio de Gédmez-Gémez et al., realizado en poblacién
mexicana, encontré una asociacion significativa entre diabetes
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Cuadro 4. Factores asociados a tuberculosis drogorresistente en Honduras en el periodo de enero de 2017 a diciembre 2020. n=312.

Factores sociodemograficos Casos Controles ORc Valor p; 1C95% ORa Valor p; 1C95%
y clinicos (n=78) (n=234)
n (%) n (%)
Hombre 47 (60.3) 168 (71.8)
Género Mujer 31(39.7) 66 (28.2) 1.68 0.058; (0.98 - 2.87) 1.81 0.05; (1.00 - 3.27)*
1-39 34 (43.6) 127 (54.3)
Grupos de edad en afios 40 -59 30 (38.5) 69 (29.5) 1.58 0.121; (0.88 - 2.83) 1.25 0.489; (0.67 - 2.33)
60 - 90 14 (17.9) 38(16.2) 1.46 0.285; (0.73 - 2.91) 1.08 0.851; (0.50 — 2.30)
Extrapulmonar 3(3.8) 11(4.7) -
Tipo de TB
Pulmonar 75(96.2) 223 (95.3) 1.23 0.753; (0.33 - 4.54) 0.88 0.857; (0.22 - 3.45)
Antecedente de Nuevo 39 (50.0) 188 (80.3) -
tratamiento Antes tratado 39 (50.0) 46(197)  409*  0000;(2.36-7.07)*  465*  0.000; (2.36-7.28)*
Comorbilidades Si 34 (43.6) 76 (32.5) 1.61 0.077; (0.95 - 2.71) 1.60 0.146; (0.85 — 3.02)
No 44 (56.4) 158 (67.5) -
Diabetes Si 18 (23.1) 28 (12.0) 221* 0.018; (1.14 - 4.26) * 2.85* 0.007; (1.33-6.14) *
No 60 (76.9) 206 (88.0) -
VIH Si 10 (12.8) 21(9.0) 1.49 0.328; (0.67 - 3.32) 1.27 0.594; (0.53 -3.01)
No 68 (87.2) 213 (91.0) -

ORec: Odds ratio crudo, ORa: Odds ratio ajustado, *con significancia estadistica.

y TB-MDR, incluso tras ajustar por covariables clinicas y demo-
gréficas.' Estos resultados respaldan la necesidad de integrar
estrategias de deteccion y control glucémico en pacientes con
TB, especialmente en contextos donde ambas enfermedades
tienen alta prevalencia. La identificacién temprana y el manejo
adecuado de la diabetes podrian contribuir no solo a mejorar
los desenlaces clinicos, sino también a reducir el riesgo de
aparicion de formas resistentes de tuberculosis.

En cuanto a las caracteristicas sociodemograficas, se
encontrd que la mayoria de los pacientes eran del genero
hombre en 60.3%, con un promedio de edad de 47 afios. Estos
hallazgos son comparables a los reportados por Perlaza et al."?
quienes, en su estudio en la red publica de Cali, Colombia,
observaron una mayoria masculina 70% y una alta proporcién
de pacientes menores de 40 afios (56%). Estos datos sugieren
que los grupos poblacionales mas afectados por TB y TB-MDR
tienden a ser jovenes adultos del sexo masculino, lo cual puede
estar relacionado con factores ocupacionales, comportamenta-
les y de acceso a servicios de salud.

En el presente estudio, se observé que la coinfeccién por
VIH fue mas frecuente entre los pacientes con tuberculosis
resistente a farmacos en el 16.1% en comparacién con aquellos
con tuberculosis sensible (5.6%), con una diferencia estadisti-
camente significativa (p < 0.001). Estos resultados son consis-
tentes con los reportes de otras investigaciones en la region.

Un estudio retrospectivo realizado en Sinaloa, México,"”
que encontré que el 14.3% de los casos de TB-DR estaban
coinfectados con VIH, cifra muy cercana a la observada en este
estudio. Asimismo, en una revision sistematica, que analizd
datos de América Latina y el Caribe, se reportd una prevalencia
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combinada de coinfeccion TB-MDR/VIH del 11.1%, aunque con
variacion entre paises.' Estas cifras refuerzan la vulnerabilidad
inmunoldgica de las personas que viven con VIH frente a formas
resistentes de tuberculosis, probablemente debido a una menor
capacidad de contencién inmunitaria y a una mayor exposicion
a tratamientos previos o fracasados.

En el presente estudio, se identificé que el antecedente de
contacto con pacientes con TB-MDR fue mas frecuente en los
casos (8.6%) (p <0.001). Este hallazgo es consistente con la
literatura cientifica reciente en América Latina. Un metaanalisis
que incluyd estudios de México, Pert y Brasil reportando una
OR combinada de 11.47 (IC 95%: 5,47-24,07) para el antece-
dente de contacto con TB-MDR, lo que indica un riesgo aln
mayor en ciertas poblaciones.' Ademas, un estudio realizado
en India identifico que mas de un tercio entre los contactos
domiciliarios sintomaticos de los casos indices de TB-MDR eran
sintomaticos. Ademas, casi 2 de cada 10 contactos sintomaticos
evaluados tenian TB-MDR.?° Estos datos subrayan la importan-
cia de implementar estrategias de vigilancia y control dirigidas
a los contactos de pacientes con TB-MDR, especialmente en
areas con alta carga de la enfermedad.

La hipdtesis nula 1 suponia que la asociacion de desarrollar
TB-DR es igual en la poblacion que posee comorbilidades como
diabetes, VIH. Mientras que la hipdtesis nula 2 planteaba que la
asociacion de desarrollar TB-DR es igual en los que tienen un
antecedente previo de tratamiento anti-TB. Los resultados del
estudio mostraron que especificamente la variable comorbilidad
diabetes aumenta 2 veces la posibilidad de TB-DR, y que el
antecedente de tratamiento aumenta 4 veces la posibilidad de
TB-DR, basado en estos resultados se rechazan la hipotesis
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nula 1y 2y se aceptan las hipdtesis alternativas respectiva-
mente.

Este estudio presenta varias limitaciones que deben ser
consideradas. En primer lugar, la dependencia de datos secun-
darios imposibilitd el analisis de variables clinicas y sociales
potencialmente relevantes, como el estado nutricional o el
consumo de alcohol, debido a registros incompletos. Asimismo,
aunque se utilizaron métodos para controlar factores de confu-
sién, no puede descartarse la influencia de variables no medi-
das, como el acceso a los servicios de salud. La generalizacion
de los resultados también esta sujeta a las caracteristicas del
sistema de vigilancia hondurefio. A pesar de estas limitaciones,
los hallazgos son robustos y consistentes con la literatura
internacional, lo que respalda su validez para el contexto de
Honduras.

En conclusion, este estudio identificd que el antecedente
de tratamiento antituberculoso previo y la diabetes mellitus son
factores significativamente asociados al desarrollo de TB-DR
en Honduras. Consistentes con la evidencia internacional,
subraya la necesidad de fortalecer los programas de control de
tuberculosis mediante la supervision estricta de los tratamientos
iniciales para prevenir el desarrollo de resistencias, y la inte-
gracién del cribado y manejo de la diabetes en los pacientes
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con TB. Ademas, la mayor frecuencia de coinfeccién por VIH
y el antecedente de contacto con casos de TB-MDR entre los
casos refuerzan la importancia de implementar estrategias de
vigilancia activa en poblaciones de alto riesgo. Estas acciones
son cruciales para interrumpir la transmisién y avanzar hacia el
control de la tuberculosis resistente en el pais.

CONTRIBUCIONES

CZ, BB, DS y JC, realizaron la conceptualizacién del
proyecto de investigacion, ademas de contribuir al andlisis y
discusion de los datos. CZ contribuyé en la recoleccion de da-
tos. MZ, aportd en la redaccion y revision del manuscrito. Todos
finalmente revisaron y aprobaron el manuscrito final.

DETALLES DE LOS AUTORES

Cesar Zelaya, microbiélogo con maestria en epidemiologia;
zcesarmauricio@yahoo.es

Briana Beltran, médica epidemidloga; briana.beltran@unah.
edu.hn

Dilcia Sauceda, médica general, magister en epidemiologia y
epidemiologia clinica; dilcia.sauceda@unah.edu.hn

José Cueva, médico epidemiodlogo; jose.cueva@unah.edu.hn
Melba Zlniga, médica general; zunigamelba96@gmail.com

REFERENCIAS

1. Organizacién Panamericana de la Salud. Tuberculosis en las Américas.
Informe regional 2020 Washington: PAHO; 2021 [citado 4 diciembre de
2021]. Disponible en: https://iris.paho.org/handle/10665.2/55047

2. World Health Organization. Global tuberculosis report 2021 Geneva:
WHO; 2021 [citado 4 diciembre de 2021]. Disponible en: https://apps.who.
int/iris/handle/10665/346387

3. World Health Organization. Ampliacion del diagndstico de TB y TB farma-
corresistente. Geneva: WHO; 2021 [citado 2 abril de 2022]. Disponible en:
https://www.who.int/activities/improving- treatment-for-snakebite-patients

4.  Secretaria de Salud. Informe Epidemiolégico de la Tuberculosis en Hon-
duras, afio 2020 Tegucigalpa: Secretaria de Salud; 2021. Disponible en:
https://www.salud.gob.hn/site/index.php.

5. LinY, D Harries A, V Kumar AM, Critchley JA, van Crevel R, Owiti P et al.
Management of diabetes mellitus-tuberculosis: a guide to the essential
practice. Paris: International Union Against Tuberculosis and Lung Disea-
se (The Union);2019.

6. Paz de Zavala N, Membrefio HC, Aimendarez NL. Vigilancia de la Re-
sistencia a las Drogas Antituberculosas en Honduras. Rev Med Hondur
2010;78(1):1-10.

7. World Health Organization. Global Tuberculosis Report 2021. Ginebra:
WHO;2021. [citado 2 abril de 2022]. Disponible en: https://www.who.int/
publications/i/item/9789240037021

8.  World Health Organization, Regional Office for South-East Asia. Regional
health forum, Vol. 13, No. 1. Ginebra: WHO; 2009: [citado 15 abril de
2022]. Disponible en: https://apps.who.int/iris/handle/10665/205779

9.  FarhatM, Cox H, Ghanem M, Denkinger CM, Rodrigues C, Abd El Aziz MS
et al. Drug-resistant tuberculosis: a persistent global health concern. Nat
Rev Microbiol. 2024 ;22(10):617-635. doi: 10.1038/s41579-024-01025-1.

REV MED HONDUR, Vol. 94, Num. 1, 2026

10. CadenaAM, Fortune SM, Flynn JL. Heterogeneity in tuberculosis. Nat Rev
Immunol. 2017 ;17(11):691-702. Disponible en: https://doi.org/10.1038/
$41579-024-01025-1

11. Khawbung JL, Nath D, Chakraborty S. Drug resistant Tuberculosis:
A review. Comp Immunol Microbiol Infect Dis. 2021 ; 74:101574. doi:
10.1016/j.cimid.2020.101574

12. Perlaza CL, Mosquera FEC, Murillo LMR, Sepulveda VB, Arenas
CDC. Factors of abandonment of tuberculosis treatment in the public
health network. Rev Saude Publica. 2023 ;57:8. doi: 10.11606/s1518-
8787.2023057004454.

13. Goel S, Thakur D, Singh A. Determinants of drug resistant & drug sensi-
tive tuberculosis patients from North India-a case control study. Indian J
Tuberc. 2021 ; 68S:5108-S114. doi: 10.1016/}.ijtb.2021.08.039.

14. Puerto GM, Castro CM, Rubio VV, Fadul S, Montes F. Tuberculosis
multirresistente en Colombia, 2013-2018: estudio de casos y controles.
Biomedica. 2023 ;43(4):447-456. doi: 10.7705/biomedica.6842

15. Tegegne BS, Mengesha MM, Teferra AA, Awoke MA, Habtewold TD. As-
sociation between diabetes mellitus and multi-drug-resistant tuberculosis:
evidence from a systematic review and meta-analysis. Syst Rev. 2018
;7(1):161. doi: 10.1186/s13643-018-0828-0.

16. Gomez-Gomez A, Magafia-Aquino M, Lépez-Meza S, Aranda-Alvarez M,
Diaz-Ornelas DE, Hernandez-Segura MG et al. Diabetes and Other Risk
Factors for Multi-drug Resistant Tuberculosis in a Mexican Population
with Pulmonary Tuberculosis: Case Control Study. Arch Med Res. 2015
;46(2):142-148. doi: 10.1016/j.arcmed.2015.01.006..

17. Aispuro Pérez A, Osuna-Martinez U, Espinoza-Gallardo JA, Dorantes-
Alvarez LA, Inzunza-Leyva GK, Dorantes-Bernal KE et al. Prevalence
of Drug-Resistant Tuberculosis in HIV-Positive and Diabetic Patients in

XXX


mailto:zcesarmauricio@yahoo.es
mailto:briana.beltran@unah.edu.hn
mailto:briana.beltran@unah.edu.hn
mailto:dilcia.sauceda@unah.edu.hn
mailto:jose.cueva@unah.edu.hn
mailto:zunigamelba96@gmail.com

ZELAYACETAL

18.

19.

20.

XXX

Sinaloa, Mexico: A Retrospective Cross-Sectional Study. Trop Med Infect
Dis. [Internet] 2024 ;9(4):89. doi: 10.3390/tropicalmed9040089.

Moreno R, Ravasi G, Avedillo P, Lopez R. Tuberculosis and HIV coinfection
and related collaborative activities in Latin America and the Caribbean.
Rev Panam Salud Publica. 2020 ;44:e43. doi: 10.26633/RPSP.2020.43
Urbano D, Garcia-Basteiro AL, Fernandez-Luque L. Risk factors associa-
ted with MDR-TB in Latin America: a systematic review and meta-analysis.
J Glob Antimicrob Resist. 2024; 32:153-161.

Shadrach BJ, Kumar S, Deokar K, Singh GV, Hariharan, Goel R. A study of
multidrug resistant tuberculosis among symptomatic household contacts
of MDR-TB patients. Indian J Tuberc. 2021 ;68(1):25-31. doi: 10.1016/j.
ijtb.2020.09.030

ABSTRACT. Introduction: Among public health issues, tubercu-
losis (TB) and specifically drug resistance-poses a threat to the
control and eventual elimination of TB worldwide. Objective: To
analyze the factors associated with drug-resistant tuberculosis
(DR-TB) in Honduras during the period from January 2017 to
December 2020. Methods: A case-control study was conducted.
The data source was secondary; the database of the Health
Surveillance Unit and the National Tuberculosis Laboratory was re-
viewed, using convenience sampling for cases and simple random
sampling for the selection of controls. Results: A total of 78 cases
and 234 controls were included. Cases of multidrug-resistant tu-
berculosis (MDR-TB) were predominantly male (60.3%, 47 cases),
and female (39.7%, 31 cases). Factors associated with MDR-TB
included a history of treatment, which was associated with a higher
probability of MDR-TB (aOR = 4.65; 95% CI: 2.36-7.28; p<0.001),
and diabetes mellitus, which also showed a significant association
(ORa=2.85; 95% CI: 1.33-6.14; p=0.007). Discussion: The fac-
tors associated with the development of DR-TB in Honduras were
a history of treatment (referring to whether the patient had received
prior TB treatment), which increased the likelihood of developing
DR-TB fourfold, followed by diabetes, which doubled the likelihood
of DR-TB; these findings are consistent with the published litera-
ture.

Keywords: Comorbidity, Treatment, Tuberculosis, Tuberculosis,
Multidrug-resistant.
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