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RESUMEN

La tuberculosis (TB) sigue siendo una enfermedad infecciosa de gran impacto
sanitario a nivel mundial, especialmente por la aparicion de formas resistentes a
medicamentos que dificultan el control de la enfermedad. En el Pert, la tuberculosis
resistente presenta un desafio importante para los programas de salud publica, debido a su
persistencia y la presencia de diversos factores clinicos y sociales que influyen en su
desarrollo. En la region Cajamarca, la informacion disponible sobre los determinantes
asociados a esta condicion es limitada. El objetivo del estudio fue identificar los factores
clinicos, epidemiologicos y sociales relacionados con la tuberculosis pulmonar resistente en
pacientes atendidos en el Hospital Regional Docente Cajamarca durante el periodo 2018 al
2025. Se realizd un estudio observacional analitico de cohorte retrospectiva utilizando
registros del Sistema de Informacién Gerencial de Tuberculosis. Se analizaron variables
mediante estadistica descriptiva y analisis inferencial con estimacion del riesgo relativo y
modelos de regresion logistica. Los resultados permitieron identificar factores asociados a
la presencia de resistencia farmacoldgica en la poblacion estudiada. Estos hallazgos aportan
evidencia local que puede contribuir al fortalecimiento de estrategias de control y

seguimiento de pacientes con mayor riesgo.

Palabras clave: Tuberculosis pulmonar, tuberculosis resistente, factores asociados, estudio

de cohorte retrospectiva, epidemiologia de la tuberculosis.



ABSTRACS

Tuberculosis (TB) remains an infectious disease with a major global health impact,
particularly due to the emergence of drug-resistant forms that complicate disease control. In
Peru, drug-resistant tuberculosis represents a significant challenge for public health
programs because of its persistence and the presence of various clinical and social factors
that influence its development. In the Cajamarca region, the available information on the

determinants associated with this condition is limited.

The objective of this study was to identify the clinical, epidemiological, and social factors
related to drug-resistant pulmonary tuberculosis in patients treated at the Hospital Regional
Docente Cajamarca during the period from 2018 to 2025. An analytical observational
retrospective cohort study was conducted using records from the Tuberculosis Management
Information System. Variables were analyzed using descriptive statistics and inferential

analysis, including estimation of relative risk and logistic regression models.

The results made it possible to identify factors associated with the presence of drug
resistance in the studied population. These findings provide local evidence that may

contribute to strengthening control strategies and the follow-up of patients at higher risk

Keyword: Pulmonary tuberculosis, drug-resistant tuberculosis, associated factors,

retrospective cohort study, tuberculosis epidemiology.



CAPITULO I: INTRODUCCION

La tuberculosis sigue siendo una enfermedad infecciosa de gran impacto mundial,
particularmente en paises de ingresos medios y bajos donde persisten dificultades en el
control de la enfermedad (1). A ello se suma la aparicion de tuberculosis resistente a los
medicamentos, condicion que complica el tratamiento y aumenta el riesgo de resultados

desfavorables (2).

En el Peru, la tuberculosis resistente (TB-DR) constituye un reto importante para el
sistema de salud debido a la persistencia de casos y factores relacionados con el tratamiento

previo, el abandono terapéutico y condiciones sociales que favorecen la transmision (3) (4)
(%)

La region Cajamarca se emplaza como una de las mas pobres del pais (6), 1o cual
constituye un factor que se ha visto asociado a tuberculosis resistente, pero dado que, en
términos generales, la informacion disponible sobre factores asociados a TB-DR es escasa,

se dificulta la implementacion de estrategias especificas basadas en evidencia local.

A nivel internacional, diversos estudios, como los realizados en Indonesia y Etiopia,
coinciden en que el antecedente de tratamiento previo es el factor mas determinante para el
desarrollo de tuberculosis multidrogorresistente (TB-MDR), ya que incrementa de manera

significativa el riesgo de resistencia (7) (8).

Las comorbilidades también representan un reto importante. En Etiopia, por ejemplo,
se ha reportado una prevalencia agrupada de TB-DR del 20% en pacientes con enfermedades
asociadas. El VIH y la diabetes destacan por agravar el cuadro clinico y elevar hasta 6,7

veces la probabilidad de desarrollar resistencia (9) (8) (10).

En Latinoamérica, paises como Ecuador, Chile y Brasil muestran que la mayor

incidencia se concentra en adultos jovenes y varones, especialmente en quienes enfrentan
10



condiciones de vulnerabilidad social, como situacion de calle, consumo de drogas o
desigualdades étnicas. Estos factores, ademas, se relacionan con mayores tasas de abandono
del tratamiento (11) (12) (13). En Colombia, la desnutricion y residir en zonas con alta carga
de la enfermedad también se reconocen como indicadores clave que requieren intervenciones

diferenciadas para frenar la propagacion de cepas resistentes (14).

En el Peru, estudios realizados en Lima evidencian una mayor prevalencia de
resistencia en pacientes con diabetes mellitus, sobre todo en mayores de 70 afios o con larga
evolucion de la enfermedad (15). También se han identificado como factores relevantes el
contacto previo con casos de TB y el uso inadecuado de farmacos antituberculosos (16). En

Tacna, la resistencia predomina en varones urbanos de 30 a 59 afios (17).

En Cajamarca, aunque no existen estudios especificos sobre TB-DR, investigaciones
sobre TB sensible muestran retrasos diagnosticos en adultos y una distribucion desigual,

concentrandose casi el 70% de los casos en la zona norte de la region (18) (19)

La tuberculosis es una enfermedad infecciosa causada por Mycobacterium
tuberculosis, un microorganismo con caracteristicas estructurales que le permiten persistir
dentro de las células del sistema inmunitario (20) (21). Tras la inhalacién del bacilo, este
puede alojarse en los pulmones ¢ interactuar con los macréfagos, generando un proceso
inflamatorio caracterizado por la formacion de granulomas. En determinadas circunstancias,
como alteraciones inmunoldgicas o tratamientos inadecuados, pueden seleccionarse cepas
con resistencia a fArmacos antituberculosos, lo que complica el manejo clinico y favorece la

persistencia de la infeccion (22) (23).

La farmacorresistencia se relaciona principalmente con la diversidad genética de la
bacteria. Esta variabilidad favorece la aparicion de mutaciones que pueden conferir
resistencia a los farmacos de primera linea. Dichas mutaciones pueden presentarse de manera

11



espontanea o como resultado de tratamientos inadecuados, esquemas incompletos o mal
supervisados. Como consecuencia, se seleccionan cepas resistentes que dificultan el manejo
clinico, empeoran el pronostico y favorecen la permanencia prolongada del bacilo en el

organismo (24).

Desde el enfoque clinico y epidemiolégico, el paso de una tuberculosis latente a una
forma activa y resistente no ocurre al azar. Suele estar relacionado con factores como la
desnutricion, la diabetes mellitus y la coinfeccion por VIH, condiciones que debilitan la
inmunidad celular y pueden incrementar hasta 18 veces el riesgo de progresion de la

enfermedad (25) (26) (27).

Aunque el sistema inmunologico intenta contener la infeccion mediante la formacion
de granulomas, estas estructuras no siempre garantizan un control definitivo. En ciertos
casos, pueden convertirse en reservorios donde el bacilo permanece inactivo y se reactiva

cuando existe alguna alteracion en la respuesta inmunitaria (28) (29) (30).

Segun la norma técnica peruana publicada en diciembre del 2024, la tuberculosis
resistente a los medicamentos (TB-DR) es la enfermedad con resistencia detectada a
cualquier medicamento antituberculoso, segun su perfil de resistencia se subclasifica en: TB
resistente a isoniacida (TB-Hr), presenta resistencia a isoniacida pero sensible a rifampicina;
TB resistente a rifampicina (TB-RR), aquella con resistencia detectada solo a rifampicina;
TB multidrogorresistente (TB-MDR), es aquella que presenta resistencia al menos a H y R,
TB pre extensamente resistente (TB pre-XDR), es la TB-RR o TB-MDR con resistencia
adicional detectada para alguna fluoroquinolona; y por ultimo, la TB extensamente resistente
(TB-XDR) que presenta el patrén de resistencia igual al anterior pero, adicionalmente,

resistencia detectada a algiin medicamento del grupo A (bedaquilina o linezolid) (31). Estas
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formas requieren esquemas con farmacos de segunda linea, que suelen ser mas costosos,

menos eficaces y con mayor riesgo de efectos adversos (32).

Por ello, el tratamiento debe mantenerse bajo estricta supervision para evitar que la
resistencia se amplie. En este contexto, identificar de manera oportuna los factores de riesgo
en poblaciones vulnerables resulta clave para mejorar los resultados terapéuticos y disminuir

la transmision de cepas resistentes (33)

La deteccion de la resistencia en tuberculosis requiere, en primer lugar, de cultivos
que permitan comprobar si existe resistencia a los farmacos de primera linea. Sin embargo,
en la practica actual también se dispone de pruebas moleculares rapidas, como la Plataforma
Molecular Multifuncional automatizada, que facilita un diagnostico mas oportuno y permite
identificar de manera temprana la resistencia a la rifampicina. Esto resulta clave para iniciar

el tratamiento adecuado sin demoras (34).

El manejo de la TB resistente implica el uso de farmacos de segunda linea. En la
actualidad, se priorizan esquemas completamente orales y de menor duracion, como el
esquema BPalLM de seis meses. En otros casos, se emplean tratamientos de nueve meses o
regimenes mas prolongados, combinando medicamentos de los grupos A, B y C segln el

perfil de resistencia de cada paciente (35).

En cuanto a la prevencion, ademéas de las medidas habituales para la TB sensible,
como educacion sanitaria, control de infecciones, uso de mascarillas y adecuada ventilacion
de ambientes, es fundamental actuar sobre los factores que favorecen la resistencia. Entre
ellos destacan el cumplimiento estricto y completo de los esquemas terapéuticos, tanto en
casos sensibles como preventivos, asi como el seguimiento cercano de los contactos

infectados para cortar la cadena de transmision (33) (36).
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A partir de lo expuesto, se justifico la realizacion de esta investigacion ante la
necesidad de describir con mayor claridad el perfil clinico, social y epidemioldgico de los
pacientes atendidos en el Hospital Regional Docente Cajamarca entre 2018 y 2025. En ese
marco, surgio la siguiente pregunta de investigacion: jcudles son los factores de riesgo
asociados a la tuberculosis pulmonar resistente en esta institucion durante el periodo

seflalado?

Para dar respuesta a esta interrogante, se planteé como objetivo general determinar
los factores de riesgo vinculados al desarrollo de tuberculosis pulmonar resistente en los
pacientes atendidos en dicho hospital. Como objetivos especificos, se propuso establecer la
frecuencia de TB pulmonar resistente, identificar los tipos de resistencia presentes en la
poblacion estudiada y cuantificar la fuerza de asociacion de los factores de riesgo mas

relevantes.

Todo ello permitié poner a prueba la hipotesis central del estudio: que existe una
asociacion significativa entre los factores clinicos, epidemiologicos y sociales y el desarrollo
de tuberculosis pulmonar resistente en el Hospital Regional Docente Cajamarca durante el

periodo 2018-2025.
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CAPITULO II: MATERIALES Y METODOS

2.1. Diseiio del estudio:

La presente investigacion se definio como de tipo basico, ya que buscd ampliar el
conocimiento cientifico sobre la relacion entre las variables estudiadas, sin perseguir una

aplicacion practica inmediata (37).

Se trabajo bajo un enfoque cuantitativo, utilizando datos numéricos obtenidos de
registros clinicos y epidemiologicos, lo que permitié aplicar herramientas estadisticas
para evaluar posibles asociaciones (37). Asimismo, el nivel analitico del estudio hizo
posible emplear estadistica inferencial con el fin de determinar la existencia y fuerza de

relacion entre las variables (38).

En cuanto al disefio, se trato de una investigacion observacional, dado que los eventos
de salud se analizaron en su contexto natural, sin intervencion directa del investigador
(39). De manera especifica, se adoptd un disefio de cohorte retrospectiva, considerando
que tanto la exposicion como el desenlace ya habian ocurrido antes del inicio del estudio

(40).

Estos criterios metodologicos se fundamentaron en literatura especializada en
investigacion clinica y epidemiologica, asegurando coherencia, validez y pertinencia para

su aplicacion en el contexto de Cajamarca.

2.2. Poblacion

La poblacion del estudio estuvo conformada por todos los pacientes diagnosticados
con tuberculosis pulmonar en el Hospital Regional Docente Cajamarca durante el periodo

2018-2025. Se optd por un muestreo no probabilistico de tipo censal, es decir, se incluyd

15



a la totalidad de pacientes registrados en el Sistema de Informacion Gerencial de

Tuberculosis (SIGTB) que cumplieron con los criterios establecidos.

a. Criterios de inclusion:

- Pacientes con diagnodstico confirmado de tuberculosis registrados en el
SIGTB dentro del periodo de estudio.

- Pacientes que contaran con pruebas de sensibilidad a farmacos
antituberculosos, permitiendo clasificar adecuadamente el desenlace (TB
sensible o TB resistente).

- Personas mayores de 18 afios, de ambos sexos.

b. Criterios de exclusion:

- Registros con informacion incompleta o inconsistente que impidiera una
correcta clasificacion de las variables.

- Pacientes con diagndstico presuntivo sin confirmacion bacterioldgica o
molecular.

- Pacientes trasladados a otras regiones antes de completar la evaluacion
diagnostica o el seguimiento minimo requerido.

- Casos de tuberculosis extrapulmonar.

De esta manera, se busco garantizar una muestra homogénea y con informacion

confiable, adecuada para el analisis propuesto.
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2.3. Definicion operacional de variables

Objetivos de investigacion .Varla_ble de Definicion conceptual | Definicion operacional | Dimensiones Indicadores Tipo de variable Unlqu_de Técnica Instrumento
investigacion analisis
OG: Determinar los factores Enfermedad Diagnostico de TB-DR
de riesgo para desarrollar Tuberculosis pulmonar causada por | pulmonar registrado en
tuberculosis pulmonar pulm onar cepas .de M. | SIGTB segin p@eba de Condicion de | TB resistente: e
. . resistente tuberculosis con | sensibilidad a farmacos . . . Cualitativa dicotomica
resistente  en  pacientes . . - . resistencia Si/No
tendid | Hosital (variable resistencia detectada a | y atendidos en el HRDC
a en.l 0s en ¢ ospita dependiente) cualquier entre los aflos 2018 a
Reglonal Docente antituberculoso (31). | 2025
Cajamarca del 2018 al 2025
Tratamiento previo o T
para TB: Si/No Cualitativa dicotomica
OE1: Determinar la incidencia Antecedente  de o
de tuberculosis  pulmonar Factores ls)illell\‘?gtes mellitus: | Cualitativa dicotomica
resistente  en el Hospital clinicos
Regional Docente Cajamarca Son 1 o Ar%teced:cnte de o ) )
durante el periodo 2018 al 2025 cl(l?xrl]icais ca(rta;;:ﬁfitelz?s coinfeccion  con | Cualitativa dicotomica
Conjunto de previo para TB VIH: Si/No Paciente  con
OE2: Identificar los tipos de determinantes - > s I diagnostico de .
resistencia a los medicafnentos sociodemoarificos comorbilidades, Desnutricion: Si/No | Cualitativa dicotomica tub%rculosis Revisién Ficha de
presentes en la  poblacion clinicos S > y desnutricion), sociales pulmonar documentaria recoleccion de
estudiada en el periodo 2018 al idemiologi (reclusion, nivel Contacto con caso e : datos
2005 P Factores g‘;ég:ﬁ;ibglcos gﬁz socioecondmico, zona TB-DR: Si/No Cualitativa dicotomica rscel%?]r;do en
asoc'lal;ilos asociacion estadistica de' d ?eilldgnma) y Edad: en  afios
OE3: Determinar los factores | (variable ienificati | | eprdemiologicas Factores L Cualitativa discreta
: nar 10s deend significativa con e B demioloei | cumplidos
de riesgo mas 51gn.1ﬁ(%altlvosy su | independiente) incremento del riesgo ](;:I(;ntactoesgg casosexo- epidemioldgi S Mo
fuerz.a' de asociacion a l.a de  desarrollar o ’ 1d ’1 ddel > | €8 s " Cualitativa dicotomica
apelmcu')n .de tubercplosw transmitir cepas g:(r:sig:tae A e Si :)ln) eT(;; emenino
pulmonar resistente en pacientes resistentes de la . Personal de salud: TP
atendidos en el Hospital micobacteria (32). plullfln;Bag attendlldos en Si/No Cualitativa dicotomica
Regional Docente Cajamarca © entre 1os anos
durante el periodo 2018 — 2025 2018 a 2025 Reclusion: Si/No Cualitativa dicotomica
Nivel
Factores socioecondmico: Cualitativa dicotomica
sociales Bajo/No bajo
Zona de

residencia: Rural/
Urbana

Cualitativa dicotomica

Fuente: MINSA (31) OMS (32)
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2.4. Procedimientos y técnicas

La informacion se obtuvo mediante la técnica de revision documentaria, tomando
como fuente secundaria los registros institucionales del Sistema de Informacion Gerencial

de Tuberculosis (SIGTB) de la region Cajamarca.

Para organizar los datos, se disefid una ficha de recoleccion especifica para este
estudio, con el proposito de sistematizar de manera clara las variables analizadas. El
instrumento se estructur6 en cuatro apartados: datos demograficos, variables relacionadas
con el tratamiento, factores epidemioldgicos y sociales, e informacién complementaria
relevante para la investigacion. Con el fin de asegurar su calidad y coherencia, la ficha
fue sometida a un proceso de validaciéon por juicio de expertos, especialistas en
neumologia y medicina interna evaluaron su pertinencia, claridad y suficiencia,

confirmando que el instrumento era adecuado para cumplir con los objetivos planteados.

El procedimiento operativo comenz6 con la exportacion de los registros del SIGTB
a una base de datos en Excel 2024. En esta etapa se realizo un control de calidad riguroso
para depurar la informacion, eliminando registros duplicados y corrigiendo valores
atipicos o datos faltantes que pudieran afectar el analisis. Después, se llevo a cabo la
codificacion y categorizacion de las variables, tanto cualitativas como cuantitativas,
siguiendo de manera estricta la matriz de operacionalizacion ya establecida. Este paso

permitio organizar la informacion de forma coherente y facilitar su posterior analisis.

Para proteger la confidencialidad de los pacientes, los datos fueron anonimizados
mediante la asignacion de codigos alfanuméricos y la eliminacion de cualquier elemento
que permitiera su identificacion personal. Finalmente, el procesamiento estadistico se
realizo en el software Stata, donde se ejecutaron los analisis descriptivos e inferenciales
contemplados en el disefio metodologico.
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2.5.Aspectos éticos del estudio

El estudio fue evaluado y aprobado por el comité de ética del Hospital Regional
Docente Cajamarca, garantizando que su desarrollo cumpliera con los principios éticos
para la investigacion en seres humanos, como el respeto a las personas, la beneficencia,

la no maleficencia y la justicia.

La investigacion se bas6 exclusivamente en el analisis de datos registrados en la base
del Sistema de Informacion Gerencial de Tuberculosis (SIGTB) de la region Cajamarca,
para lo cual se cont6 con la autorizacion institucional correspondiente. Debido a que no
implicd intervencion directa ni contacto con los pacientes, fue considerada de riesgo
minimo, por lo que no se requiri6 la aplicacion de consentimiento informado. Aun asi, se
adoptaron medidas estrictas para proteger la confidencialidad: los datos fueron
anonimizados mediante la asignacion de codigos alfanuméricos y la eliminacion de
identificadores personales como nombres, apellidos y nimeros de documento de
identidad. De esta manera, se asegurd el resguardo de la informacion y el respeto a la

privacidad de los pacientes.

Cabe adicionar que el uso de inteligencia artificial se empled solamente en la
obtencion y depuracion de la informacion bibliografica inicial para la obtencion de

resumenes preliminares de articulos que luego fueron corroborados manualmente.

2.6. Plan de analisis

El procesamiento de la informacion se desarrolld de manera ordenada para asegurar
la consistencia y validez de los datos. En una primera etapa, los registros del SIGTB se
exportaron a una base en Excel 2024, donde se realiz6 un control de calidad que incluy6
la eliminaciéon de duplicados, la revision de valores atipicos y la aplicacion de filtros

segin los criterios de inclusion y exclusion. Posteriormente, se llevd a cabo la
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codificacion y categorizacion de las variables conforme a la matriz de operacionalizacion,

apoyandose en el instrumento de recoleccion disefiado para el estudio.

En el andlisis descriptivo, las variables cualitativas se presentaron mediante
frecuencias absolutas y relativas (porcentajes), mientras que para las variables
cuantitativas se calcularon medidas de tendencia central y dispersion, como la media y la

desviacion estandar.

Para el analisis inferencial, se evalu6 la asociacion entre los factores de exposicion y
el desarrollo de tuberculosis resistente mediante tablas de contingencia de doble entrada.
Se utiliz6 el riesgo relativo (RR) como principal medida de asociacion, acompaiiado de
su intervalo de confianza al 95%, en coherencia con el disefio de cohorte retrospectiva.

La significancia estadistica se determind mediante la prueba exacta de Fisher.

Finalmente, se realiz6 un analisis multivariado con modelos de regresion logistica,
lo que permitid controlar posibles variables confusoras y estimar la fuerza de asociacion
ajustada de los factores mas relevantes. Todos los analisis se efectuaron en el software

estadistico Stata.
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CAPITULO III: RESULTADOS

Tabla 1. Caracteristicas sociodemograficas de los pacientes con tuberculosis pulmonar

atendidos en el Hospital Regional Docente Cajamarca del 2018 al 2025

Caracteristica Categoria n (Frecuencia) % (Porcentaje)
Edad (afos) Media (DE) 48.5 (19.8) -
Sexo Masculino 303 72.30%
Femenino 116 27.70%
Procedencia Urbana 249 59.40%
Rural 170 40.60%
Situacion Economica Pobre 334 79.70%
No Pobre 85 20.30%
Diagnostico TB Sensible 381 90.90%
Resistente 38 9.10%

Fuente: Elaboracion propia a partir de los registros del Sistema de Informacion Gerencial de Tuberculosis

(SIGTB), 2018-2025

n: frecuencia absoluta; %: porcentaje calculado sobre el total de la muestra

La poblacion de estudio estuvo conformada por 419 pacientes con tuberculosis

pulmonar. La mayoria fueron hombres (72.3%), con una edad media de 48.5 afios (DE: +

19.8 afios), procedentes de zonas urbanas (59.4%) y de situacion econdomica pobre (79.7%).

E1 9.1% de los pacientes presento tuberculosis resistente a algiin farmaco.
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Tabla 2. Distribucion de los patrones de resistencia a farmacos antituberculosos en pacientes
con tuberculosis pulmonar resistente. Hospital Regional Docente Cajamarca, 2018-2025

% del total de

Tipo de Resistencia Farmacos n (38) resistentes
Monorresistencia 26 68.40%
Isoniacida (H) 14 36.80%
Rifampicina (R) 10 26.30%
Estreptomicina 2 5.30%
Multidrogorresistencia .
(MDR) H+R 8 21.10%
Otras Resistencias
H+ Ethlgnamlda + 1 2.60%
Kanamicina
H + Estreptomicina 1 2.60%
H + Etambutol 1 2.60%
No especificado 1 2.60%

Fuente: Elaboracion propia a partir de los registros del Sistema de Informacion Gerencial de Tuberculosis
(SIGTB), 2018-2025

n: frecuencia absoluta; %: porcentaje calculado sobre el total de casos con tuberculosis pulmonar resistente
Monorresistencia: resistencia a un solo farmaco antituberculoso

MDR: tuberculosis resistente al menos a isoniacida y rifampicina

Del total de casos de TB resistente (n=38), el patron de resistencia mas frecuente fue la
monorresistencia, destacando la resistencia a Isoniacida (H) sola (36.8%) y a Rifampicina
(R) sola (26.3%). La tuberculosis multidrogorresistente (TB-MDR, resistente a H y R)

represento el 21.1% de los casos resistentes.
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Tabla 3. Analisis bivariado de factores sociodemograficos y clinicos asociados a tuberculosis
pulmonar resistente en pacientes incluidos en el estudio. Hospital Regional Docente Cajamarca,
2018-2025

TB TB Riesgo
Factor Categoria  Resistente  Sensible Relativo IC 95% Valor p*
(n=38) (n=381) (RR)
. 273
0 -
Sexo Masculino 30 (79.0%) (71.7%) 1.46 0.69 - 3.09 0.367
Femenino 8 (21.0%) 108 1 (Ref))
‘ (28.3%) :
Procedencia ~ Urbana 25 (65.8%) .24 134 070-259 0409
: (58.8%) : e :
Rural 13342%) 7 I (Ref)
: (41.2%) :
Situacioén N 301
Eoomer Pobre 33868%)  (79.0%) 1.71 0.68-430  0.298
NoPobre  5(13.2%) 80(21.0%) 1 (Ref)
Reclusion S 13 (34.2%) 32 (8.4%) 563 3.15-10.08  <0.001
349
0
No 25.(658%) (o1 g) 1 (Ref)
grat?m‘emo Si 9(23.7%) 40 (10.5%) 2.8 141-555  0.019
revio
No 29 (76.3%) 341 1 (Ref)
: (89.5%) :
Diabetes Si 10 (26.3%) 63 (16.5%) 1.79 0.90 - 3.55 0.12
Mellitus 1 D70 D70 . . . .
No 28 (73.7%) 318 1 (Ref)
: (83.5%) :
\C/‘I’I‘{“fecmn Si 5(13.2%) 26 (6.8%) 1.95 0.81-468  0.172
355
0,
No 3B368%) 930 1 (Ref)
Contacto con . o o
TB.DR S 1(2.6%)  3(0.8%) 274 043-17.34 0312
378
0,
No 3TOT4%) (990 1 (Ref)
Personal de , 0 0
ol S 1(2.6%)  1(0.3%) 497  0.86-28.60  0.178
No 37974%) %0 I (Ref)
‘ (99.7%) ‘

Fuente: Elaboracion propia a partir de registros de Sistema de Informacion Gerencial de Tuberculosis
(SIGTB),2018-2025

RR: riesgo relativo; IC 95%, p: valor de significancia estadistica

Se considero asociacion estadisticamente significativa cuando p<0,05
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Se observo asociacion estadisticamente significativa entre el antecedente de tratamiento
antituberculoso previo y la presencia de tuberculosis pulmonar resistente (RR: 2.80; IC95%:
1.41-5.55; p=0.019), es decir, 2.8 veces mas probabilidades de presentar el desenlace. Los
pacientes recluidos presentaron un riesgo significativamente mas alto de desarrollar TB
resistente en comparacion con los no recluidos (RR: 2.80; IC95%: 1.41-5.55; p=0.019). Y
en cuanto a las otras variables evaluadas como sexo masculino, procedencia urbana,
situacion economica pobre, diabetes, coinfeccion con VIH y el contacto con TB-DR no

mostraron asociacion estadisticamente significativa (p > 0.05).
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Tabla 4. Modelo de regresion logistica multivariado de factores asociados a tuberculosis pulmonar
resistente en pacientes incluidos en el estudio. Hospital Regional Docente Cajamarca, 2018-2025

Coeficiente Error Odds Ratio
Factor Categoria . Ajustado IC 95% Valor p
(B) Estandar
(ORa)
Reclusion Si 2212 0.461 9.13 3.69-22.56  <0.001
No 1 (Ref)
Tratamiento Si 0.748 0.455 2.11 0.86-5.16 0.101
Previo
No 1 (Ref)
Diabetes Si 0.572 0.431 1.77 0.76 - 4.12 0.185
Mellitus : : : A '
No 1 (Ref)
Coinfeccion Si 0.666 0.572 1.95 0.63 - 5.98 0.245
VIH
No 1 (Ref)
Personal de Si 1.894 1.478 6.65 0.36 - 120.8 0.2
Salud
No 1 (Ref))
Constante -3.099 0.284 0.045 - <0.001

Fuente: Elaboracion propia a partir de registros del Sistema de Informacion Gerencial de Tuberculosis
(SIGTB),2018-2025.

ORa: odds ratio ajustado; IC 95%: intervalo de confianza al 95%; p: valor de significancia estadistica.
La bondad de ajuste del modelo fie evaluada con la prueba de Hosmer-Lemeshow (p < 0.05).*

Se confirmd que la reclusion es el factor de riesgo mas importante y un predictor
independiente para el desarrollo de tuberculosis pulmonar resistente (Ora=9,13; IC95%:
3,69-22,56; p<0,001), por lo que se comprueba que los pacientes recluidos tienen mas de 9
veces la probabilidad de presentar TB resistente en comparacion con los no recluidos,
incluso después de ajustar por otras variables.

Ninguna otra variable, incluyendo el tratamiento previo, mantuvo significancia
estadistica en el modelo multivariado, lo que sugiere que su efecto en este estudio podria
estar influenciado por otros factores o que el tamafio de muestra no fue suficiente para

detectarlo en el analisis ajustado.
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CAPITULO 1V: DISCUSION

La tuberculosis es una patologia infectocontagiosa y potencialmente letal causada
por la bacteria Mycobacterium tuberculosis, que constituye un grave problema de salud
publica mundial. Se transmite por via a area a través de la inhalacion de microgotas
contaminadas y afecta principalmente el parénquima pulmonar donde forma tubérculos que
pueden evolucionar hacia cavernas. Conocida histéricamente como “peste blanca”, su
impacto se ve agravado por la aparicion de cepas que dificultan significativamente el
tratamiento y el control de la enfermedad, la presencia de factores asociados promueve su

aparicion y es especialmente preocupante en paises en vias de desarrollo.

Al comparar lo hallado en este estudio con el contexto de Latinoamérica y el Caribe,
se observa que la prevalencia de TB-DR en Cajamarca se encuentra por debajo del promedio
regional estimado (41). Sin embargo, esta cifra sigue siendo considerablemente mayor que
la reportada en otros paises de la region, como Guatemala, donde algunos estudios sefialan
prevalencias cercanas al 1,1% (42). Esto evidencia que, aunque la situacion local no supera
el promedio regional, continua representando un reto importante en términos de salud

publica.

Por otro lado, el claro predominio del sexo masculino en la cohorte estudiada
coincide con las tendencias epidemioldgicas descritas a nivel global (43). Diversas
investigaciones muestran que los varones presentan de manera consistente mayores tasas de
tuberculosis, asi como una mortalidad mas elevada por TB-MDR en comparacion con las
mujeres (44) (45). Esta diferencia podria explicarse, en parte, por una mayor exposicion
social, condiciones laborales de riesgo y una mayor frecuencia de conductas asociadas a

vulnerabilidad en salud.
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La reclusion se identifico6 como el predictor independiente mas fuerte para el
desarrollo de tuberculosis pulmonar resistente alcanzando significancia estadistica extrema

en el modelo multivariado.

En contraste, un estudio realizado en la Republica Centroafricana reportd que solo
una pequefa porcion de los casos tenia antecedente de estancia penitenciaria, y esta variable
no resultd significativa en el analisis multivariado final (45). No obstante, la evidencia
cientifica internacional coincide en sefialar que los establecimientos penitenciarios
constituyen entornos de alto riesgo para la propagacion de la tuberculosis debido al
hacinamiento, la ventilacion deficiente y las limitaciones en el acceso a informacion y

atencion oportuna (45).

La magnitud del riesgo hallado en Cajamarca sugiere que la farmacorresistencia
podria estar siendo impulsada principalmente por la transmision activa en poblaciones
cerradas y socialmente vulnerables, mas que por fallas individuales en el tratamiento
convencional. Sin embargo, estos resultados difieren de lo reportado por Hatiya en Etiopia,
donde la reclusion no mostr6 asociacion estadisticamente significativa, por lo que no fue

considerada un factor relevante en ese contexto especifico (46).

El antecedente de tratamiento previo para tuberculosis mostré ser un factor de riesgo
relevante en el analisis bivariado. Este resultado guarda coherencia con lo descrito por
Tengan y colaboradores en América Latina y el Caribe, donde la prevalencia de TB-DR en

pacientes previamente tratados alcanza el 26%, cifra considerablemente mayor a la hallada

(A1)

Sin embargo, al incorporar esta variable en el modelo de regresion logistica
multivariado de la cohorte local, perdid significancia estadistica, lo que sugiere que su efecto
podria estar influido o desplazado por otros determinantes con mayor peso en el contexto
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cajamarquino. Esta pérdida de significancia contrasta con lo reportado en otros escenarios.
Por ejemplo, Montes y colaboradores, en Guatemala, identificaron el tratamiento previo
como un predictor sumamente potente (42). De manera similar, Lolong en Indonesia y Atnaf
en Etiopia encontraron riesgos elevados, sefialandolo como el factor de mayor influencia (7)
(8); asimismo, Wu en China lo reconoce como factor independiente en modelos

multivariados (44).

Mientras que la mayoria de los estudios internacionales y regionales ubican el
tratamiento previo como el principal impulsor de la resistencia (45), en la presente cohorte
la reclusion, como expresion de vulnerabilidad social, emerge como el determinante

epidemiologico predominante.

Se observo que los pacientes con TB-DR que tenian antecedente de diabetes mellitus,
era inferior al grupo con TB sensible. En el analisis bivariado, este factor no se alcanzo
significancia estadistica y al incorporarse en el modelo de regresion logistica multivariado,
tampoco se comporté como predictor independiente de resistencia durante el periodo

evaluado en Cajamarca.

Estos resultados difieren de lo reportado en otros contextos. En Guatemala, por
ejemplo, se identifico a la diabetes como un factor de riesgo importante para TB-DR) (42).
En el Peru, un estudio en personal militar evidencid que los pacientes con DM2 presentaban
un mayor riesgo acumulado de recurrencia de TB en comparacion con los no diabéticos (47).
Asimismo, en Iran se encontrd que la prevalencia de diabetes era el doble en personas con

TB-DR respecto a la poblacion general (48).

En contraste, investigaciones en Brasil y China muestran resultados mas cercanos a

los hallados en Cajamarca, donde la diabetes no alcanzé significancia estadistica como
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predictor independiente (44) (49). Esto sugiere que su impacto podria variar segun el

contexto epidemiologico y social de cada poblacion.

Respecto a la coinfeccion con VIH, se identifico que el 13,2% de los pacientes con
TB-DR presentaban esta condicion, sin embargo, este resultado no alcanzé significancia

estadistica en la cohorte local y tampoco la mantuvo tras el ajuste en el modelo multivariado.

Estos hallazgos contrastan con lo descrito en la evidencia cientifica internacional,
donde el VIH suele reconocerse como un factor de riesgo importante para el desarrollo de
farmacorresistencia. Por ejemplo, Sultana, en una revision sistematica que incluyo 54
estudios de distintos paises, concluye que la coinfeccion por VIH incrementa la probabilidad

de desarrollar TB-DR en comparacion con pacientes seronegativos (10).

La discrepancia observada en Cajamarca podria estar relacionada con caracteristicas
propias de la poblacion estudiada, el tamafio muestral o la influencia predominante de otros
determinantes sociales, como la reclusion, que en esta cohorte mostraron mayor peso

epidemiologico.

En cuanto a los demas factores clinicos evaluados, el antecedente de contacto previo
con casos de TB-DR y la condicion de personal de salud mostraron riesgos relativos
elevados, pero no alcanzaron significancia estadistica en esta cohorte. Contrastando con lo
reportado por Benito-Condor en Lima, donde el contacto directo con casos de TB se
identific6 como uno de los predictores mas importantes de resistencia (16). De manera
similar, Li en Etiopia encontré que el contacto cercano con personas infectadas constituia un

factor de riesgo significativo asociado a la transmision de cepas resistentes (50).

La falta de significancia en el contexto cajamarquino podria explicarse por la baja

frecuencia de estos antecedentes en la muestra, apenas el 2,6% de los casos resistentes, lo

29



que limita la potencia estadistica para detectar asociaciones que, en otras investigaciones,

resultan determinantes.

Por otro lado, la desnutricién no pudo evaluarse como predictor debido a la ausencia
de registros en la base de datos analizada. Esta limitacion es relevante, ya que estudios como

los de Puerto y Montes la sefialan como un factor de riesgo importante. (14) (42).

En relacion con los determinantes sociales analizados en esta cohorte, se evidencid
una alta prevalencia de pobreza y una mayor proporcion de casos en areas urbanas. No
obstante, ninguno de estos factores logré consolidarse como predictor estadisticamente
significativo en el modelo multivariado local. Contrariamente, la literatura internacional
respalda la fuerte influencia del contexto social en la dinamica de la tuberculosis resistente.
El estudio global GBD 2021, liderado por Cui, sefiala que el indice sociodemografico (SDI)
funciona como un marcador clave en la carga de TB-DR y en regiones con SDI alto se ha
observado un mejor control de la enfermedad, mientras que en zonas con mayores

desventajas sociales la tendencia continua en ascenso (51).

Estos hallazgos refuerzan la idea de que, aunque en esta cohorte especifica la pobreza
y la residencia urbana no alcanzaron significancia estadistica, las desigualdades estructurales
siguen siendo un componente de fondo que influye en la aparicion y persistencia de la

tuberculosis resistente, especialmente en contextos vulnerables.

Se identifico a la resistencia a la isoniacida como la monorresistencia predominante
en esta cohorte, seguida estrechamente por la resistencia a isoniacida dato que contradice a
lo evidenciado en el contexto latinoamericano donde la resistencia a estos dos farmacos se
vio ampliamente superada por la multidrogorresistencia (41). Este ultimo dato es apoyado
por estudios realizados en otros contextos especificos como Brasil y Republica
Centroafricana donde se detectaron niveles abrumadores de TB-DR y mas bien datos
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insignificantes en cuanto a monorresistencias (49) (45). Esta evidente diferencia con la
literatura internacional sugiere que en Cajamarca existe una carga inusual de resistencias
iniciales o mdas bien primarias que aun no han evolucionado a esquemas
multidrogorresistentes complejos y mucho menos a extrarresistentes. Aunque estos son
datos en cierta forma tranquilizadores del escenario local, las proyecciones globales vertidas
en el estudio GBD 2021 advierten sobre una escalada gradual en la incidencia cada vez mas

cercanas a las formas extrarresistentes que deberian empezar a ser mitigadas (51).

El estudio present6 varias fortalezas que respaldan la validez de los resultados. El
disefio de cohorte retrospectiva permitié reconstruir la secuencia temporal de los hechos y
establecer una relacion logica entre la exposicion a determinados factores de riesgo y el
desarrollo de farmacorresistencia. Ademas, el muestreo censal incluyo a todos los pacientes
registrados en el SIGTB que cumplieron con los criterios establecidos, lo que eliminé el
error muestral dentro de esta poblacion especifica y favorecio una caracterizacion mas fiel

del contexto local.

El uso del SIGTB como fuente secundaria garantiz6 el acceso a informacion clinica
y bacteriologica oficial, supervisada institucionalmente. A ello se suma la aplicacion de
modelos de regresion logistica multivariada, que aportaron mayor rigor analitico al permitir

el control de variables confusoras y la identificacion de predictores independientes.

No obstante, también existieron limitaciones. Al basarse en registros secundarios, la
calidad de los hallazgos dependi6 de la completitud y precision de los datos disponibles, lo
que pudo generar sesgo de informacion por subregistros o datos faltantes en variables
relevantes. El muestreo no probabilistico restringiéo la posibilidad de generalizar los
resultados a otras regiones. Asimismo, el niumero reducido de casos disminuy¢ la potencia

estadistica, lo que ayudaria a explicar la falta de significancia en factores como diabetes y
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VIH. Finalmente, el caracter retrospectivo impidié un control directo sobre la medicion

original de las variables y la uniformidad de los criterios de registro a lo largo del tiempo.
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CAPITULO V: CONCLUSIONES

Se confirma la hipodtesis planteada, al demostrarse que existe una asociacion
estadisticamente significativa entre determinados factores de riesgo y el desarrollo
de tuberculosis pulmonar resistente en el nosocomio estudiado, mostrandose su
concentracion principalmente en el ambito social, més que en el clinico.

La frecuencia de tuberculosis pulmonar resistente en el Hospital Regional Docente
Cajamarca, durante el periodo 2018-2025, fue de 9,1%, afectando principalmente a
varones en etapa adulta y que se encontraban inmersos en el estado socioeconémico
de pobreza.

De entre los tipos de resistencia, se encontrd que en el Hospital Regional Docente
Cajamarca en el periodo 2018-2025, 1a monorresistencia fue la mas predominante y
estuvo relacionada a la isoniacida, secundada por la rifampicina y, por tltimo, una
baja frecuencia en la presencia de multidrogorresistencia.

Se determind que el factor de riesgo mas significativo y con mayor fuerza de
asociacion para el desarrollo de tuberculosis resistente en el nosocomio estudiado y
en el periodo ya mencionado fue el antecedente de reclusion constituyendo mas de 9

veces mas el riesgo frente a pacientes con tuberculosis sensible.
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1.

CAPITULO VI: RECOMENDACIONES

Se recomienda fortalecer las estrategias de deteccion temprana de tuberculosis
resistente en el Hospital Regional Docente Cajamarca, especialmente en
pacientes con antecedente de tratamiento previo y en aquellos que presenten
comorbilidades asociadas. Aunque en esta cohorte dichas variables no se
consolidaron como predictores independientes, los hallazgos y la evidencia
cientifica disponible sugieren que podrian influir en la aparicion de TB-DR, por
lo que su vigilancia activa y oportuna sigue siendo fundamental para prevenir
complicaciones y limitar la propagacion de cepas resistentes.

Se recomienda implementar un seguimiento sistematico de los pacientes con TB-
DR que hayan culminado su tratamiento en el Hospital Regional Docente
Cajamarca, asi como de sus contactos, durante un periodo de hasta cinco afios
posteriores al alta. Este acompafiamiento permitiria detectar de manera oportuna
posibles recaidas o nuevos casos, facilitando una intervencion temprana y
reduciendo el riesgo de transmision en la comunidad.

Se recomienda que el Hospital Regional Docente Cajamarca priorice
intervenciones preventivas en poblaciones con mayor exposicion
epidemiolodgica, especialmente en personas privadas de la libertad con TB- DR.
Estas acciones deben incluir educacion continua en autocuidado, promocion de
practicas que mejoren las condiciones de ventilacion y salubridad en los espacios
de convivencia, asi como la implementacion de medidas de aislamiento temporal
hasta la obtencion de baciloscopias negativas. Con ello, se busca reducir la
transmision dentro de entornos cerrados y vulnerables.

Se recomienda optimizar el registro de variables clinicas y epidemiologicas en el
sistema SIGTB desde el Hospital Regional Docente Cajamarca, incorporando de
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manera sistematica datos como el estado nutricional e indice de masa corporal,
ademas asegurar el llenado completo y adecuado de los campos disponibles, a fin
de contar con informacién mas precisa y util para una evaluacion integral del
paciente. Para ello las capacitaciones al personal responsable debe ser continua y
la realizacion de auditorias puede beneficiar ain mas el proceso.

Se recomienda promover investigaciones de tipo prospectivo que permitan
incluir variables no disponibles en bases de datos secundarias y, de esta manera,
explorar con mayor profundidad posibles factores de riesgo. Este tipo de estudios
facilitaria establecer relaciones causales mas so6lidas y reducir limitaciones
propias de los disefos retrospectivos. Asimismo, considerando el nlimero aun
limitado de casos de TB resistente en la region, seria pertinente impulsar estas
investigaciones cuando se disponga de una mayor cantidad de casos, lo que
permitiria incrementar la potencia estadistica y obtener conclusiones mas

consistentes para la toma de decisiones en salud publica.
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ANEXO 2: Ficha de recoleccion de datos

Factores asociados al desarrollo de tuberculosis pulmonar resistente en el Hospital
Regional Docente Cajamarca del 2018 al 2024
I. Datos del Paciente
Nimero de Historia Clinica............. Fecha de Recoleccion de Datos.........
Codigo de SIGTB.........................
Edad: ............ Sexo: (Masculino / Femenino)
Procedencia: (Urbana/Rural) ..............................
Situacion Econémica: (Baja / No baja) Personal de salud: (Si/ No)
II. Antecedentes de Tuberculosis
Diagnéstico de TB-DR: (Si/ No) ...Resistencia a: ...................
Tipo de TB: (Pulmonar / Extrapulmonar)
Fecha de Diagnostico de TB-DR: .........................
Tratamiento Previo para TB: (Si/ No) Hospitalizacion Previa: (Si/ No)
Resultado del Tratamiento Previo: (Curado / Fracaso / Abandono / Pérdida de
Seguimiento)
Contacto con TB-DR confirmado: (Si/ No)

II1. Factores clinicos y sociales

Tabaquismo: (Si/ No) Consumo de Alcohol: (Si/ No)
Consumo de Drogas: (Si/ No)
Comorbilidades:

Infeccion por VIH: (Si/ No) Diabetes Mellitus: (Si/ No)

Otras Comorbilidades (Especificar)...............ccocooiviiiiiiiiiiiiinnn.
Desnutricion: (Si/ No)

Factores Socioeconomicos:

Bajos Ingresos: (Si/ No) Hacinamiento: (Si/ No)
Educacion Formal: (Si/ No) Servicios Basicos: (Si/ No)
Reclusion: (Si/ No) Ocupacion.....................

IV. Informacién Adicional
Soporte Familiar o Social: (Si/ No)
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Los falsos positivos (que marcan incorrectamente alertas de texto escrito por humanos como generado con IA) son una posibilidad '
en los modelos de IA. BEE

Los puntajes de deteccién de IA inferiores al 20 %, que no aparecen en reportes nuevos, tienen una mayor probabilidad de ser
falsos positivos. Para reducir la probabilidad de malinterpretacién, no se atribuye ningln puntaje o resaltado y se indican con un
asterisco en el reporte (*%).

El porcentaje de escritura con IA no debe ser el Gnico fundamento para determinar si ha ocurrido una mala conducta. El
revisor/instructor deberfa usar el porcentaje como un medio para iniciar una conversacién formativa con sus estudiantes o usarlo
para examinar el ejercicio entregado segun las politicas de la escuela. 2

¢Qué significa ‘texto calificado?

Nuestro modelo sélo procesa texto calificado en |a forma de escritura de formato largo. La escritura de formato largo se refiere a los enunciados individuales en
parrafos que constituyen una parte mas grande del trabajo escrito, como un ensayo, una disertacién, un articulo, etc. El texto calificado que se ha determinado que
se generd probablemente con IA se resaltar en color cian en la entrega.

El texto no calificado, como vifietas, bibliografias comentadas, etc., no se procesara y puede crear disparidad entre los puntos destacados de la entregayel
porcentaje mostrado.

.i).x—t-l.‘;‘,na i, Rimarachin Chivez
MEDICO INTERNISTA
CMp 42730 - RNE 23184

'(j tumitin’ Pégina 2 de 45 - Descripaén general de la escritura con 1A de la entrega ‘0id:=3117:561552792



ANEXO 5: Constancia de evaluacion continua firmada durante la ejecucion de la
tesis.

CONSTANCIA DE EVALUACION CONTINUA FIRMADA DURANTE
LA CREACION DE LA TESIS DE GRADO

El Asesor del Proyecto de tesis MG. ANA MARIA RIMARACHIN CHAVEZ,
identificada con DNIN° 40703677, docente de la Facultad de Medicina de la Universidad
Nacional de Cajamarca, hace constar que: el proyecto de titulado: “Factores asociados a
tuberculosis pulmonar resistente en el Hospital Regional Docente Cajamarca del 2018 al
2025” elaborado por la alumna: ELIANA MILAGROS SANCHEZ SALAZAR ha sido
asesorado por mi persona desde la creacién del proyecto, dejando constancia del
seguimiento, asesoramiento y visto bueno de conformidad por cada acépite del proyecto
revisado y culminado, de acuerdo a las fechas que a continuacién presento:

/2
ACAPITE FECHA .FIRMA [y SELLO
UT ATT L TR, :
; MmepicoRyYE!
Titulo IS enero cMP 4273%!'/‘ :
i igaci .Dra.AnaM R cact. G
Plan de investigacion 1% evnero MED,CERN,‘ :
¥ S—— LWP.aZ73Y .'...J_"
; Dra. Ana M. Ri aj’r‘ hiin Ci.
Marco tedrico 2denero - MEDICO INJERNISTA
CMR 42730 EHE 231 Hgeemm-1
Metodologia de la Dra. Ana MRigracnim Uz £
; r O 29 euero MEDICRATERNISTA
investigacion CMp 42748 AR NE 23184
. Dra. Ana M. Rfggachin Ché:
Resultados o\ Felbrero meDICO KAERNISTA
cMp 42739 JANE 23184
Discusién ~ 03 Felyreco Pradnh Rs‘r:; ! G
MBI ke
: CHPEZTETT: SATTATEE 2
Conclusnon.es y Eel, MEDICLHTERNISTA
recomendaciones © S Feyrecro R 7 F 1573&3;*“
Dro-Ana M. Qg ayachio Che. |z
MEDICHIRER NS A
Formato 01 Tebrero cMp 427’ NE 23184
1
|
Referencias bibliogréficas o ¥ " Dra. Ana M. Rir arachi Che. 2
% bb{b(’b MEDICO INTERNISTA

CMP 42730 - I NE 23184

Se expide la presente, a solicitud del interesado para los fines que estime conveniente.

Cajamarca, 24 de febrero del 2026

|

Dra Ana M. Rin Mn:.« Chdvez
MEDICO INTERNISTA

ANA MARRARIWARAGHIN CHAVEZ

MAGISTER
FIRMA



ANEXO 6: Formato de evaluacion segiin disefio de investigacion.

Rl'JBR[CA USADA POR EL AUTOR Y ASESOR PARA EVALUAR TESIS
SEGUN TIPO DE ESTUDIO OBSERVACIONAL -~ COHOTES SEGUN

CRITERIOS STROBE

ftem
NO

Recomendacion

Pigina
NO

Titulo y resumen

1

“Factores asociados a tuberculosis pulmonar resistente en el
Hospital Regional Docente Cajamarca del 2018 al 2025”

1

El resumen describe en términos breves la situacién problemitica
en sus distintos 4mbitos, menciona el objetivo de la investi gacion,

los métodos para obtener los datos, la metodologia y un
acercamiento a los hallazgos

Introduccién

Antecedentes/justi
ficacion

Se enuncian los antecedentes que justifican la realizacion de la
investigacion y las realidades analizadas en otros contextos. Cada
uno de estos textos justifica la necesidad del desarrollo de la
investigacion para la generacién de nuevos conocimientos sobre
esta enfermedad en nuestro contexto

10-11

Objetivos

Se propone establecer la frecuencia de TB pulmonar resistente,
identificar los tipos de resistencia presentes en la poblacién
estudiada y cuantificar la fuerza de asociacion de los factores de
riesgo més relevantes.

13

Métodos

Diseiio del
estudio

Estudio bésico cuantitativo analitico, observacional de cohorte
retrospectiva.

15

Contexto

En la ciudad de Cajamarca, con pacientes atendidos por lo menos
una vez en el HRDC durante el periodo 2018 al2025. Con

exposicién a los factores de riesgo y desenlace ocurridos antes
del estudio.

Participantes

Variables

a. Criterios de inclusion:

- Pacientes con diagnéstico confirmado de tuberculosis
registrados en el SIGTB dentro del periodo de estudio.

- Pacientes que contaran con pruebas de sensibilidad a
firmacos , antituberculosos,  permitiendo  clasificar
adecuadamente el desenlace (TB sensible o TB resistente).

- Personas mayores de 18 afios, de ambos sexos.

b. Criterios de exclusién:

- Registros con informacién incompleta o inconsistente que
impidicra una correcta clasificacién de las variables.

- Pacientes con diagnéstico presuntivo sin confirmacién
bacteriolégica o molecular,

- Pacientes trasladados a otras regiones antes de completar la
evaluacion diagnéstica o el seguimiento minimo requerido.

-_Casos de tuberculosis extrapulmonar.

16

Fuentes de
datos/medicién

Se¢ tiene como fuente de datos al Sistema Gerencial de
Tuberculosis (SIGTBY), la obtencién de los daros se realizé a través
de la ficha de recoleccién de datos de elaboracién propia, 1a cual
posee 4 secciones; datos demogréficos, variables relacionadas con
el tratamiento, factores epidemiolégicos y sociales, ¢ informacién
complementaria relevante para la investigacién, fue validada por
la opinién de tres expertos.

18

Sesgo

Se realiz6 un control de calidad riguroso para depurar la
informacién, eliminando registros duplicados y corrigiendo
valores atipicos o datos faltantes que pudieran afectar el an4lisis.

18




Tamaiio del
estudio

La poblacién estuvo conformada por todos los pacientes
diagnosticados con tuberculosis pulmonar en ¢l Hospital Regional
Docente Cajamarca durante el periodo 2018-2025. Con muestreo
no probabilistico de tipo censal, se incluyé a la totalidad de
pacientes registrados en el Sistema de Informacién Gerencial de
Tuberculosis (SIGTB) que cumplieron con los criterios
establecidos.

15-16

Variables
cuantitativas

11

se calcularon medidas de tendencia central y dispersién, como la
media y la desviacion estandar

Métodos
estadisticos

12

Se usaron frecuencias absolutas y relativas para después aplicar
andlisis inferencial con el uso de Riesgo Relativo como medida
principal de asociacién acompaiiado de su 1C95%, la
significancia estadistica se determiné mediante prucba de Fisher
y para finalizar se us6 andlisis multivariado con modelos de
regresion logistica para control de variables confusoras.

Para la evaluacién de subgrupos se usaron porcentajes para la
evaluacion del tipo de TB-DR mas frecuente.

La existencia de datos faltantes se tomé como criterio de
exclusi6n si pertenecian a las variables intervinientes y s¢
ignoraron de no ser asi.

La pérdida de seguimiento se tomé como criterio de exclusién
puesto que no se podia conocer el desenlace, el cual constituye la
variable dependiente

15

Resultados

Participantes

13

El niimero de potenciales elegibles fue de 1005, después de la
aplicacion de criterios de inclusion y exclusion y segun la
evaluacién de la presencia del desenlace se obtuvo 419 sujetos
que fueron evaluados segin el desenlace, obteniéndose381
individuos con TB sensible y 38 con TB resistente

La no participacién en cada etapa corresponde a la aplicacion de
los criterios de inclusién y exclusién y a falta de datos sobre el
desenlace

15-16

Datos descriptivos

14

Se describe las caracteristicas de los participantes descritos en
cuanto a su edad en afios, sexo predominante, procedencia rural
o urbana, situacién econémica y la presencia o no de resistencia.

Tanto el evento final 0 como la presencia de los factores se
realizaron antes del inicio del estudio por tratarse de una Cohorte
retrospectiva

15

Datos de
desenlace

38 casos aparecieron como TB resistente, lo cual represento el
9,1% del total de casos

21

Resultados
principales

16

Los pacientes recluidos tuvieron un riesgo significativamente
mayor de desarrollar TB resistente en comparacién con los no
recluidos (RR: 5.63; 1C95%: 3.15-10.08; p<0.001). Los pacientes
con antecedente de tratamiento previo para TB tuvieron 2.8 veces
mas riesgo de presentar TB resistente (RR: 2.80; IC95%: 1.41-
5.55; p=0.019). El sexo masculino, la procedencia urbana, la
situacién econémica pobre, la diabetes, la coinfeccién con VIH y
el contacto con TB-DR no mostraron una asociacién
estadisticamente significativa (p > 0.05). El modelo de regresion
logistica solo encontré relevante el antecedente de reclusion
aumentando en 9 veces la probabilidad de TB resistente

23-25




Otros analisis

17

El patrén de resistencia mas frecuente fue la monorresistencia,
dt?slacando la resistencia a Isoniacida (H) sola (36.8%) y a
Rifampicina  (R) sola (26.3%). La  tuberculosis
multidrogorresistente (TB-MDR, resistente a H ¥ R) represento el
21.1% de los casos tesistentes

22

Discusién

Resultados clave

18

Se determin que la existencia de factores de riesgo en Cajamarca
para el desarrollo de pacientes con TB pulmonar resistente tiene
importancia significativa solo en el caso del antecedente de
reclusién y en cuanto al tratamiento previo de TB. Se determiné
que la incidencia de TB pulmonar resistente en un porcentaje del

9,4% y se encontraba en mayor cuantia en la resistencia a la
rifampicina.

28-32

Limitaciones

19

El estudio se vio limitados por la falta de datos completos en el

SIGTB por lo que se tuvo que obviar un factor importante que es
la desnutricion.

28-32

Interpretacién

20

Los resultados fueron interpretados y contrastados con los
estudios incluidos en los antecedentes, asi como nuevas fuentes
cxclusivamente para la discusion de los resultados, se encontraron
coincidencias y verificacién de ciertos tipos de datos, sin embargo,
la mayoria de los resultados resultaron contradecir o ser
indiferente a la aparicién de TB resistente, lo cual no se verificaria
con la mayoria de la literatura, pero si serfa valido para la
poblacion estudiada.

28-32

Generalizabilidad

21

No se puede realizar Ja generalizacion de los resultados hacia otras
poblaciones, ya que el disefio del estudio no permite este paso, los
datos obtenidos permiten la implementacién de medidas
preventivas para la reduccion de la tasa de resistencias.

28-32

Otra informacion

Financiamiento

22

Autofinanciado por la autora

Cajamarca, 24 de febrero del 2026

/

Dra. Ana M, Rinirachin Chdvez
MEDICO INTERNISTA
CMP 42730 - RNE 23184

ANA MARIA RIMARACHIN CHAVEZ

MAGISTER




ANEXO 7: Fichas de validacion de expertos de la ficha de recoleccion de datos

CARTA DE PRESENTACION PARA VALIDACION DE EXPERTOS

Cajamarca, 07 de febrero del 2026

Sefior(a)(ita): ' haclin 1R
Presente

Asunto:  Validacién de instrumentos a través de juicio de experto

Me es muy grato comunicarme con usted para expresarle mi saludo y asi mismo, hacer
de su conocimiento que, siendo estudiante del programa de pregrado de Medicina Humana de
la Universidad Nacional de Cajamarca, identificada con DNI N°70203602 y con cédigo de
alumno 2018030017, requiero validar el instrumento con el cual recogeré la informacién
necesaria para poder desarrollar mi trabajo de investigacién.

El titulo del proyecto de investigaci6n es:

“FACTORES ASOCIADOS A TUBERCULOSIS PULMONAR RESISTENTE EN EL
HOSPITAL REGIONAL CAJAMARCA DEL 2018 AL 2025” y siendo imprescindible
contar con la aprobacion de docentes especializados para poder aplicar los instrumentos en
mencién, he considerado conveniente recurrir a usted, ante su connotada experiencia en temas
educativos y/o investigacion educativa.

El expediente de validaci6n, que le hago llegar contiene:

* Carta de presentacion.

* Definiciones conceptuales de las variables y dimensiones.

» Matriz de operacionalizacion de las variables.

Expresandole mis sentimientos de respeto y consideracién me despido de usted, no sin
antes agradecerle por la atencién que dispense a la presente.

Atentamente,

L
Eliana Milagros Sanchez Salazar
DNI: 70203602




DEFINICION CONCEPTUAL DE LAS VARIABLES Y DIMENSIONES
Variable Independiente: Factores asociados
Dimensiones de las variables:
Dimensién 1: Factores clinicos
Dimension 2: Factores epidemiol6gicos
Dimensi6n 3: Factores sociales
DEFINICION CONCEPTUAL DE LAS VARIABLES Y DIMENSIONES
Variable Dependiente: Tuberculosis pulmonar resistente
Dimensiones de las variables:

Dimensién 1: Condici6n de resistencia

CERTIFICADO DE VALIDEZ DE CONTENIDO DEL INSTRUMENTO QUE MIDE
VARIABLE INDEPENDIENTE “FACTORES ASOCIADOS”

DIMENSIONES /
Ne Pertinencia’ | Relevancia’ | Claridad® Sugerencias
items
Dimensién 1: Factores
Si No Si No Si | No
Clinicos
1 Tratamiento previo X ¥ ¥
2 Hospitalizaci6n previa X ¥ x
3 Resultado de tratamiento
previo S ¥ r
4 Tabaquismo r v %
5 Consumo de drogas ¥ > &
6 Consumo de Alcohol )C ¥ %
7 Coinfeccion por VIH X K ¥
8 Diabetes Mellitus Y ¥ <
9 Desnutricion ¥ *
Dimension 2: Factores 8 » &
(] N
Epidemiolégicos 0 ol R
Contacto con caso TB-
10 Bt ¥ 7‘
11 Edad
x
12 Sexo 4 ' 'x
pSs o bl




13 | Personal de salud % X W
14 | Ocupacién ) & G e
Dimensién 3: Factores Si No si No si | No
Sociales

15 Reclusion X * X

16 Situacién econémica E K r
17 Procedencia r * r
18 | Educacién formal * *~ IS
19 Servicios basicos X ¥ X
20 | Hacinamiento * o S
21 Soporte familiar o social ¥ x )(

Observaciones (precisar si hay suficiencia):

Opini6n de aplicabilidad: Aplicable [)(]

Apellidos y nombres del juez validador. Dr/ Mg: yacm v d/!w?—}

DNL: Y3)| LO6T

Aplicable después de corregir [ ]
No aplicable [ ]

Especialidad del validador: MAUMo o 6i e
FECHA: 04/0z/ 2¢.

Firma.

‘Pertinencia: B item comesponde al tedmoo formulado.
“Rek ia Elitem es apropado para a °
dmensin especiica del comsyructy

Clridad: Se de sm dficutad dgumael do delitem, es
comoso, exacto ydeecto

Nota' Suicenca se dice suficencia cuando los tems planteados
eon suf para medr la d in




CARTA DE PRESENTACION PARA VALIDACION DE EXPERTOS

Cajamarca, 07 de febrero del 2026

Sefior(a)(ita): Qa me IQ: la 0 son  Hau g({a '

Presente
Asunto:  Validacion de instrumentos a través de juicio de experto

Me es muy grato comunicarme con usted para expresarle mi saludo y asi mismo, hacer
de su conocimiento que, siendo estudiante del programa de pregrado de Medicina Humana de
la Universidad Nacional de Cajamarca, identificada con DNI N°70203602 y con cédigo de
alumno 2018030017, requiero validar el instrumento con el cual recogeré la informacion
necesaria para poder desarrollar mi trabajo de investigacién.

El titulo del proyecto de investigacion es:

“FACTORES ASOCIADOS A TUBERCULOSIS PULMONAR RESISTENTE EN EL
HOSPITAL REGIONAL CAJAMARCA DEL 2018 AL 2025” y siendo imprescindible
contar con la aprobacion de docentes especializados para poder aplicar los instrumentos en
menci6n, he considerado conveniente recurrir a usted, ante su connotada experiencia en temas
educativos y/o investigacion educativa.

El expediente de validacién, que le hago llegar contiene:

* Carta de presentacion.

« Definiciones conceptuales de las variables y dimensiones.

« Matriz de operacionalizacion de las variables.

Expres4ndole mis sentimientos de respeto y consideracion me despido de usted, no sin
antes agradecerle por la atencién que dispense a la presente.

Atentamente,

L
Eliana Milagros Sanchez Salazar
DNI: 70203602




DEFINICION CONCEPTUAL DE LAS VARIABLES Y DIMENSIONES
Variable Independiente: Factores asociados
Dimensiones de las variables:
Dimension 1: Factores clinicos
Dimensi6n 2: Factores epidemiolégicos
Dimensién 3: Factores sociales
DEFINICION CONCEPTUAL DE LAS VARIABLES Y DIMENSIONES
Variable Dependiente: Tuberculosis pulmonar resistente
Dimensiones de las variables:

Dimensién 1: Condicioén de resistencia

CERTIFICADO DE VALIDEZ DE CONTENIDO DEL INSTRUMENTO QUE MIDE
VARIABLE INDEPENDIENTE “FACTORES ASOCIADOS”

DIMENSIONES /
Ne Pertinencia' Relevancia®? | Claridad® Sugerencias
ftems
Dimension 1: Factores
Si No Si No Si No
Clinicos
1 Tratamiento previo X *

2 Hospitalizacién previa ® s <

3 Resultado de tratamiento
previo ¥ * ¥
4 Tabaquismo ® % ¥
5 Consumo de drogas X % ¥
6 Consumo de Alcohol < e %
7 Coinfeccién por VIH € ¥ ¥
8 Diabetes Mellitus ® % e
9 Desnutricion e ¥ *

Dimensién 2: Factores

Si No Si No Si | No
Epidemiolégicos

“ Contacto con caso TB-
DR P R r
11 Edad ® x »
12 Sexo 7Q R ¥




13 | Personal de salud Y ¥ *
14 Ocupacién r ¥ 9
Dimensién 3: Factores st No Si No si | No
Sociales

15 | Reclusién v X ¥
16 | Situacién econémica ¥ s \
17 Procedencia * X b3
18 | Educacién formal r X *
19 | Servicios basicos ¥ * X
20 | Hacinamiento NS ¥ x
21 Soporte familiar o social x ¥ )C

Observaciones (precisar si hay suficiencia):

Opinién de aplicabilidad: Aplicable [)o]
Aplicable después de corregir [ |
No aplicable | |

Apellidos y nombres del juez validador. Dr/ Mg: @Mc T« {1% L e .
DNI: )N¥9sy5S
Especialidad del validador:  ]J-&wwnd (05¢-

FECHA:
MEDICO NEUMOLUGA
CMP: 78331
M,&_-.M'sz“' ¥
Firma.
'Pertnencia: B iem de al tednco formulado
Relevancia Elitem es do para rep a componente 0
dmensin especiica del constructo

Chridad: Se de sa dficlad dguma ol do del item, s
cono_ exacto ydredts

Nota Suficenca se dice sufoenca cuands los Rems planteados
son suf medr la dmenad




CARTA DE PRESENTACION PARA VALIDACION DE EXPERTOS

Cajamarca, 07 de febrero del 2026

sefior@(ita): Hictha Kacina Cabon: llas Sa (aJ ar

Presente
Asunto:  Validacién de instrumentos a través de juicio de experto

Me es muy grato comunicarme con usted para expresarle mi saludo y asi mismo, hacer
de su conocimiento que, siendo estudiante del programa de pregrado de Medicina Humana de
la Universidad Nacional de Cajamarca, identificada con DNI N°70203602 y con cédigo de
alumno 2018030017, requiero validar el instrumento con el cual recogeré la informacién
necesaria para poder desarrollar mi trabajo de investigaci6n.

El titulo del proyecto de investigacion es:

“FACTORES ASOCIADOS A TUBERCULOSIS PULMONAR RESISTENTE EN EL
HOSPITAL REGIONAL CAJAMARCA DEL 2018 AL 2025” y siendo imprescindible
contar con la aprobacién de docentes especializados para poder aplicar los instrumentos en
mencién, he considerado conveniente recurrir a usted, ante su connotada experiencia en temas
educativos y/o investigacion educativa.

El expediente de validaci6n, que le hago llegar contiene:

» Carta de presentacion.

« Definiciones conceptuales de las variables y dimensiones.

* Matriz de operacionalizaci6n de las variables.

Expresandole mis sentimientos de respeto y consideracién me despido de usted, no sin
antes agradecerle por la atencion que dispense a la presente.

Atentamente,

= =N

Eliana Milagros Sanchez Salazar
DNI: 70203602




DEFINICION CONCEPTUAL DE LAS VARIABLES Y DIMENSIONES
Variable Independiente: Factores asociados
Dimensiones de las variables:
Dimensio6n 1: Factores clinicos
Dimensi6n 2: Factores epidemiolégicos
Dimension 3: Factores sociales
DEFINICION CONCEPTUAL DE LAS VARIABLES Y DIMENSIONES
Variable Dependiente: Tuberculosis pulmonar resistente
Dimensiones de las variables:

Dimension 1: Condicién de resistencia

CERTIFICADO DE VALIDEZ DE CONTENIDO DEL INSTRUMENTO QUE MIDE
VARIABLE INDEPENDIENTE “FACTORES ASOCIADOS”

DIMENSIONES /

Ne Pertinencia! | Relevancia? | Claridad® Sugerencias
items
Dimensién 1: Factores
Si No Si No Si No
Clinicos
1 Tratamiento previo X X X
2 Hospitalizacién previa X x
3 Resultado de tratamiento
previo X ¥ }
4 Tabaquismo e ¥ <
5 Consumo de drogas x % %
6 Consumo de Alcohol X x %
7 Coinfeccién por VIH x X %
8 Diabetes Mellitus bS ¥ %
9 Desnutricion X r X
Dimensién 2: Factores
Si No Si No Si No
Epidemiolégicos
- Contacto con caso TB-
DR R f R
Edad
11 a X X X
12 | Sexo '>( N )




13 | Personal de salud » X X
14 | Ocupacién ¥ ¥ ¥
andanrew 1o Jn (o [ 1m (™
Sociales
15 Reclusién X r ¥
16 | Situacién econémica X 4 Yy
17 | Procedencia ¥ X X
18 Educacién formal s X *
19 | Servicios bésicos ¥ X «
20 Hacinamiento Ve X ~
21 Soporte familiar o social X e X

Observaciones (precisar si hay suficiencia):

Opinién de aplicabilidad: Aplicable [y(
Aplicable después de corregir [ ]
No aplicable [ ]

Apellidos y nombres del juez validador. D/ Mg: Mo Ko, (e Y Noxs
DNI: 409126993
Especialidad del validador: Ré(\\'co Takanuisie

FECHA: 08,92—/2 6

‘Pertnenca B s onde sl tedncs formudado
Relevancia Eltemes a0 para d ]
& . olios 6

Chrdad Se de 3o ¢hotad dgamaed do del e es
MO ¢A1) ydrectd

Nots Schoenca we dxe nboracs & s boms planteatos
o st omit pars medy lo dmenace
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