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Resumen
La TB multirresistente es una enfermedad grave y mortal, su tratamiento es cada vez méas
dificil, la mayoria de los pacientes presentan sintomas relacionados con el higado y el rifién
en poco tiempo. Por ello, el presente estudio de investigacion pretende evaluar y conocer
los niveles de creatinina sérica y las transaminasas AST y ALT. Objetivo: Determinar los
niveles de transaminasas (AST y ALT) y creatinina segun el tiempo de tratamiento para la
Tuberculosis multidrogo resistente en pacientes que acuden en las RIS de San Juan de
Miraflores, Lima —2023. Método: La presente investigacion se va desarrollar haciendo uso
del método cientifico hipotético-deductivo, y es de disefio no experimental observacional,
transversal y retrospectivo. No experimental por que la investigacion se realiza sin manipular
deliberadamente variables y donde se observan los fendmenos en ambiente natural.
Resultados: Se evidencio con mayor predominancia que después de los 6 meses de
tratamiento hubo un aumento de los tres marcadores como en el caso de la creatinina en
hombres con un 21.28% y mujeres 24.24%. en el AST encontré igualmente un aumento en
hombres y mujeres con 87.23% y 93.94 % respectivamente. Asimismo, en el marcador ALT
fueron en hombres 61.70% y mujeres 93.94%. Por Gltimo, podemos evidenciar que los
efectos adversos delos medicamentos antituberculosis a largo plazo y los factores como la
edad y sexo influyen en la alteracion de los marcadores bioquimicos. Conclusion: Se
concluye que en los 6 centros de salud de las Redes Integradas de Salud (RI1S) en el distrito
de San Juan de Miraflores hubo un aumento significativo de los tres marcadores bioquimicos

(p< 0.05).

Palabras claves: Enzimas Transaminasas, creatinina sérica, multidrogorresistente.



Abstract
Multidrug-resistant TB is a serious and fatal disease, its treatment is increasingly difficult,
most patients present symptoms related to the liver and kidney in a short time. Therefore,
this research study aims to evaluate and understand the levels of serum creatinine and the
transaminases AST and ALT. Objective: Determine the levels of transaminases (AST and
ALT) and creatinine according to the treatment time for multidrug-resistant Tuberculosis in
patients who attend the RIS of San Juan de Miraflores, Lima - 2023. Method: The present
investigation will be developed by use of the hypothetical-deductive scientific method, and
Is of an observational, cross-sectional and retrospective non-experimental design. Non-
experimental because the research is carried out without deliberately manipulating variables
and where the phenomena are observed in a natural environment. Results: It was evident
with greater predominance that after 6 months of treatment there was an increase in the three
markers, as in the case of creatinine in men with 21.28% and women 24.24%. In the AST,
an increase was also found in men and women with 87.23% and 93.94% respectively.
Likewise, in the ALT marker they were 61.70% in men and 93.94% in women. Finally, we
can show that the adverse effects of long-term anti-tuberculosis medications and factors such
as age and sex influence the alteration of biochemical markers. Conclusion: It is concluded
that in the 6 health centers of the Integrated Health Networks (RIS) in the district of San
Juan de Miraflores there was a significant increase in the three biochemical markers (p <

0.05).

Keywords: Transaminase enzymes, serum creatinine, multidrug-resistant



Introduccion
La tuberculosis multidrogo resistente esta afectando en gran parte a la poblacion y por ende
aun no se ha siso radicado completamente, esto debido a que los tratamientos que el paciente
recibe son muy fuertes a nivel medicamentoso, afectando en gran parte a nivel renal y
hepético. las reacciones adversas que producen los medicamentos antituberculosos originan
malestares como nauseas, vomitos, dolores renales e hinchazén de las extremidades
inferiores y retencion de liquido en algunos pacientes, Por ello este estudio detalla el nivel
de creatinina y transaminasas que son biomarcadores renal y hepatico consecutivamente y
demostrar cuanto es el dafio segun el tiempo que toman el tratamiento. En tal sentido para la
elaboracion del estudio en curso, se ha tenido presente la siguiente estructura, la cual

contribuye a alcanzar los objetivos propuestos en la oportunidad correspondiente:

Capitulo I: se encuentra el planteamiento del problema, la formulacién de problema,

objetivos, justificacion y delimitacion del problema.

Capitulo 1l: es donde se desarrolla el marco tedrico, antecedentes, bases tedricas y se

plantean las hipotesis de investigacion.

Capitulo I11: es donde se plantea la metodologia, enfoque, tipo, método, disefio, poblacién,
muestra, técnica e instrumentos, descripcion de los instrumentos, validacion y confiabilidad
de los instrumentos, ademas de los aspectos éticos considerados para la elaboracion de la

presente investigacion.

Capitulo 1V: es donde se realiza la presentacion de los resultados mediante las tablas y
figuras correspondientes, a su vez se desarrollan las discusiones de los resultados, es decir,
se ejecuta la comparacion con estudios previos que permitan la verificacion de los resultados

obtenidos.

Capitulo V: es donde se desarrollan las conclusiones y recomendaciones de la investigacion.



1. EL PROBLEMA

1.1.Planteamiento del problema

La TB multirresistente es una enfermedad grave y mortal. Mycobacterium tuberculosis
infecta a alrededor de 110 millones de personas en todo el mundo, tanto bebés como adultos,
y cada paciente infectado infecta a un promedio de 10 a 15 personas cada afio. Aunque la
tuberculosis (TB), el tratamiento farmacoldgico es relativamente nuevo. Por esta razon, no
se ha evaluado el uso de antibioticos intravenosos en hospitales y sus sistemas de control, la

informacion sobre este uso y su impacto es importante. (1)

Asimismo, la investigacion sobre el consumo de agentes antimicrobianos como la
ciprofloxacina se ha mostrado necesaria para identificar problemas epidemioldgicos y asi

desarrollar politicas de intervencion y seguimiento de conductas terapéuticas. (2)

También se ha observado que los pacientes con infecciones pulmonares causadas por
micobacterias, como Mycobacterium tuberculosis, experimentan insuficiencia renal aguda

causada por ciprofloxacino cuando se toma con otros medicamentos antimicrobianos. (3)

Enzimas del higado; especialmente el aspartato aminotransferasa y la alanina
aminotransferasa (TGP) son excelentes marcadores de dafio hepatocelular. GOT esta
presente en isoenzimas celulares y mitocondriales del higado, musculo esquelético y
cardiaco, rifidn, cerebro, pancreas, pulmon, globulos blancos y globulos rojos. Es menos

especifico y sensible al higado. (4)

De hecho, la creatinina es Gtil para evaluar la funcion renal. Se filtra libremente en el
glomérulo y teéricamente no se reabsorbe, sintetiza ni metaboliza por via renal. Sin embargo,

se secretan cantidades diferentes a nivel del tbulo proximal. (5)



Un factor que afecta la efectividad del tratamiento son las reacciones adversas a
medicamentos (RAM), la decision de necesitar un régimen de tratamiento més largo, menor
adherencia, menor riesgo de fracaso y menor seguridad (con mayor toxicidad) y menos

efectivo. con menor capacidad bactericida y esterilizante). (6)

Se ha observado que los pacientes con infecciones pulmonares causadas por micobacterias
como Mycobacterium avium intracellulare y M. tuberculosis desarrollan insuficiencia renal
aguda debido a la ciprofloxacina cuando se administra junto con otros agentes

antimicobacterianos. (7)

Por esta razon, los farmacos de primera linea, como la pirazinamida, y los de segunda linea,
la etionamida, deben evitarse en la enfermedad hepatica grave o descompensada porque son
hepatotoxicos. De hecho, las enzimas hepéticas deben evaluarse mensualmente para detectar

signos de hepatitis antes de comenzar el tratamiento y mensualmente durante el tratamiento.

(8)

Teniendo en cuenta todo lo anterior, Peru sigue siendo el segundo en America Latina en
términos de casos. Este declive de 25 afios ha sido gradual a medida que la situacion
econOmica interna ha mejorado, pero atn no es suficiente. La negligencia politica actual se
refleja en las tasas de tuberculosis multirresistente (MDR) y extremadamente resistente a los
medicamentos (XDR). A pesar de los esfuerzos del gobierno en los ultimos afios, todavia

ocupan un lugar mas alto que el resto del continente. (9)

El tratamiento de esta enfermedad es cada vez mas dificil, la mayoria de los pacientes
presentan sintomas relacionados con el higado y el rifién en poco tiempo. Si, durante el
tratamiento, los niveles de transaminasas aumentan hasta 5 veces el valor normal, se debe

reconsiderar la terapia de régimen. (10)



Por ello, el presente estudio de investigacion pretende evaluar y conocer los niveles de
creatinina y transaminasas AST y ALT en los pacientes con TB que son multidrogo
resistente mediante las evaluaciones de los niveles de transaminasas y creatinina que llevan
un tratamiento mayor de 6 meses y se atienden en las RIS de San Juan de Miraflores, que ha
afectado con graves consecuencias, cuyo tratamiento presenta sintomas intolerables. Méas

aun si es que le diagnostican TBC en donde su recuperacion pasa por un proceso lento.

1.2.Formulacion del problema

1.2.1. Problema principal:

¢Existen diferencias entre los niveles de transaminasas y creatinina al inicio y 6 meses
después del tratamiento en los pacientes que acuden en las RIS, de San Juan de

Miraflores, Lima — 2023?

1.2.2. Problemas especificos:

¢Qué niveles de creatinina y transaminasas (AST y ALT) presentan al inicio del
tratamiento y posterior a los 6 meses de tratamiento en pacientes multidrogo resistente,

que acuden en las RIS, de San Juan de Miraflores, Lima -2023?

¢Existen diferencias entre los niveles de transaminasas y creatinina al inicio y 6 meses
después del tratamiento en los pacientes que acuden en las RIS, de San Juan de

Miraflores, cuando la muestra de estudio se estratifica por edad y sexo?

¢Qué niveles de transaminasas y creatinina presentan los pacientes diagnosticados con
Tuberculosis multidrogo resistente segln la zona de procedencia del Sector de San Juan

de Miraflores, Lima- 20237



1.3.0Objetivos de la investigacion

1.3.1. Objetivo general
Determinar las diferencias de los niveles de transaminasas y creatinina al inicio y a
los 6 meses de tratamiento de Tuberculosis multidrogo resistente de los pacientes que

acuden en las RIS, de San Juan de Miraflores, Lima — 2023

1.3.2.Objetivos especificos

Determinar los niveles de transaminasas (AST y ALT) y creatinina al inicio del
tratamiento y posterior a los 6 meses de tratamiento en pacientes multidrogo

resistente que acuden en las RIS, de San Juan de Miraflores, Lima — 2023.

Determinar las diferencias de los niveles de transaminasas y creatinina al inicio y a
los 6 meses de tratamiento, cuando la muestra de estudio se estratifica por edad y
sexo a los pacientes de Tuberculosis multidrogo resistente que acuden en las RIS, de

San Juan de Miraflores, Lima — 2023

Determinar los niveles de transaminasas y creatinina presentan los pacientes
diagnosticados con Tuberculosis multidrogo resistente segun la zona de procedencia

del Sector de San Juan de Miraflores, Lima- 2023



1.4 Justificacion de la investigacion

1.4.1 Tebrica

Esta investigacion tiene como justificacion tedrica ayudara aportar al Programa contra la
Tuberculosis (PCT), como también al desarrollo de la ciencia y servira de base para futuros
trabajos similares dandole un valor cientifico del conocimiento sobre la terapia
antituberculosa de los pacientes multidrogo resistentes. Ademas, en conocer el estado de
salud y detectar a tiempo unas posibles complicaciones en el higado y el rifién, de los
pacientes con TB multidrogo resistente, a través de la determinacion de las transaminasas y
creatinina, a consecuencia de los medicamentos antituberculosos que son tratados los
pacientes. Las transaminasas nos indican oportunamente si es que se presentara necrosis o

inflamacion. (11)

1.4.2 Metodoldgica

Desde el punto de vista metodoldgico la siguiente investigacion se empleard un disefio
descriptivo observacional mediante la recoleccion de ficha de datos que nos facilitara el
Programa contra la Tuberculosis de los pacientes con TBC al inicio y a los 6 meses después
del tratamiento, en el cual se identificarda y se demostrara respectivamente con su
planteamiento del problema, antecedentes de la investigacion, bases teoricas y
metodologicas. Por otro lado, los resultados obtenidos seran un gran aporte en el desarrollo

de investigaciones de diferentes contextos. (12)

1.4.3 Préctica

La base practica del estudio es que traera grandes beneficios a los pacientes con TB, sus
familias y la sociedad a través de la promocion y prevencion de los problemas de salud

relacionados con la TB y la adherencia al tratamiento, ya que este es el pilar para consolidar



su conocimiento y asi asegurar su compromiso. es el factor bésico que tiene un gran impacto
en el éxito del tratamiento de la TB para reducir la tasa de fracaso del tratamiento, recaida,
prevenir reacciones adversas, proteger el higado, prevenir la resistencia a los medicamentos,
prevenir el dafio hepatico y renal, lo que a su vez afecta la morbilidad y la mortalidad. De
esta forma los resultados obtenidos se apoyaran en técnicas validas y confiables para su
ejecucion. Una vez que se demuestre la hipotesis podran ser utilizados en otros trabajos de

investigacion y en otras entidades de salud.



1.5. Delimitaciones de la investigacion

1.5.1 Temporal

La presente investigacion se llevara a cabo en los meses de junio a diciembre del afio 2023.

1.5.2 Espacial

Dicha investigacion se llevara a cabo en el programa de control de la tuberculosis, de las RIS

de San Juan de Miraflores, del departamento de lima — Perd.

1.5.3 Unidad de analisis

La poblacion seré el paciente diagnosticado con Tuberculosis multidrogo resistente del

Sector de San Juan de Miraflores, Lima- 2023, que recibe el tratamiento para la enfermedad.



2. MARCO TEORICO

2.1.Antecedentes

Antecedentes internacionales

Tirapegui y Pefia (13). En el afio 2018 en Chile, tuvieron como objetivo “Analizar los
factores de riesgo asociados a reaccion adversa hepética por farmacos de primera linea
contra Mycobacterium tuberculosis”. Esto nos dice que la ADR hepética causa el mayor
temor y puede ser fatal. Esta se asocia a factores de riesgo como edad avanzada, sexo
femenino, determinadas razas, metabolismo enzimatico de farmacos, combinaciones de
farmacos, hepatitis B, C e infecciones por VIH, desnutricion, trasplante renal, embarazo,
puerperio. y consumo de alcohol. No se recomienda el control de rutina de la funcion
hepatica, por lo que se recomienda un control cuidadoso cuando se desarrollen sintomas
que sugieran hepatotoxicidad. En ciertas condiciones de alto riesgo de NR hepatica, la
evaluacion clinica puede permitir el control bioquimico de la funcidén hepatica. En
resumen, el nivel actual de evidencia para identificar factores de riesgo y pronostico es
de baja calidad, lo que descarta recomendaciones con un respaldo fuerte y confiable.
Sin embargo, creemos que los factores de riesgo de hepatotoxicidad asociados con los
medicamentos antituberculosos actualmente conocidos deben divulgarse para que se
pueda determinar un seguimiento clinico mas completo para esta poblacién de pacientes

en funcion de la evaluacion clinica y de acuerdo con las realidades locales.

Robledo (14). En el afio 2019 en Colombia, en su investigacion su objetivo fue de
“Analizar el control de la tuberculosis multirresistente a farmacos”. La TB-MDR es un
obstaculo real para lograr la meta de control de la enfermedad para 2030, en linea con
los Objetivos de Desarrollo Sostenible. En definitiva, no basta con el diagnéstico, sino

que maés all de eso, el paciente debe recibir el mejor tratamiento posible, que el pais



aun debe decidir. Las pautas técnicas y operativas para el programa nacional de TB, que
se publicarén pronto, abordan el uso de nuevos medicamentos y ciclos de tratamiento
mas cortos para la TB-MDR, de acuerdo con las Ultimas pautas de la OMS. Se espera
que en el futuro no haya restricciones en la accesibilidad y disponibilidad del tratamiento
para realizarlo, como ha ocurrido en el pasado. Ademas, la introduccion de nuevas
tecnologias de diagnostico, nuevos medicamentos y protocolos de tratamiento basados
en la mejor informacidn disponible, asi como la comprension del entorno personal y
social de los pacientes con TB-MDR, son problemas que debe abordar el programa
nacional de TB, asegurar que el diagnostico temprano y el tratamiento efectivo sean las

mejores formas de manejar esta forma de la enfermedad en el futuro.

Torres (15). En el afio 2020 en Ecuador, su estudio tuvo como objetivo “Determinar la
prevalenciay factores de riesgo de hepatotoxicidad causada por antifimicos en pacientes
con VIH”. Este es un estudio descriptivo de prevalencia que tom6 una muestra de 200
pacientes que respondieron al virus de la inmunodeficiencia humana; y en el diagndstico
de tuberculosis, determinar la tasa de hepatotoxicidad reportada por el uso de
antifungicos y comparar un grupo de pacientes con hepatotoxicidad con un grupo sin
ella, analizando los factores de riesgo que pueden llevar a la ocurrencia, tales como
edad, sexo, indice de masa corporal y Niveles de CD4 T. Los autores concluyeron que
hubo una frecuencia significativa (15%) de hepatotoxicidad ambiental y niveles de
TCD4 menores de 200 se consideran un factor de riesgo. Este estudio ayuda a completar
el estudio porque ayuda a confirmar que los antimicéticos causan hepatotoxicidad con

el tratamiento de TB-MDR a mas largo plazo.

Diaz y Laniado (16). En el afio 2018 en México, realizaron un estudio que tuvieron

como objetivo “Identificar las reacciones adversas a los farmacos antituberculosos en



pacientes con esquemas mixtos”. EI método de estudio de caso fue la Clinica de
Tuberculosis Farmacorresistente del Hospital General de Tijuana, que es un centro de
referencia regional para pacientes con TB-RF con TB en situaciones especiales (por
ejemplo: embarazo, nifios, etc.) y efectos secundarios de los medicamentos
antituberculosos (RAP). Se revisaron los registros de casos desde el 1 de junio de 2018
hasta el 31 de diciembre de 2018 para determinar la presencia de RAFA relacionada con
el tratamiento. Los efectos adversos se registraron principalmente a nivel hepético
(82,8%), seqguido de hematoldgico (79,3%), renal (75,9%), gastrointestinal (40%),
sensorial auditivo (26,7%), musculo esquelético (30%).). Por lo tanto, los eventos
adversos son muy comunes y son un factor muy importante que conduce a la pérdida de
adherencia y deben controlarse con tratamiento sintomatico o suspension del farmaco.
Ademas, los eventos adversos con los medicamentos antituberculosos son muy comunes
y son un factor muy importante que conduce a la pérdida de adherencia a los regimenes
de tratamiento. Deben controlarse activamente y minimizarse mediante tratamiento
sintomaético, alterando la pauta posolégica y, en su caso, suspendiendo el farmaco en

cuestion.

Brugueras, et al. (17). En el afio 2019 en Espafia, su objetivo fue de “ldentificar las
recurrencias de tuberculosis y factores predictivos en una poblacién vulnerable de
Catalufia”. ElI método utilizado en este estudio de cohortes retrospectivo, abierto,
incluyé a todos los pacientes con TB hospitalizados en Serveis Clinics que participaron
en tratamiento entre 2000 y 2016. Incluye una poblacion de 1.064 pacientes
diagnosticados con la enfermedad, con TB tratada con éxito y libre de enfermedad
durante al menos 1 afio después de finalizar el tratamiento e iniciar el tratamiento
después del 1 de enero de 2000. Se realiz6 un estudio de cohorte retrospectivo desde

2000 hasta 2016 en pacientes asintomaticos durante al menos 1 afio después de finalizar



el tratamiento. En un total de 839 pacientes, la tasa de recurrencia fue del 2,9% y la
probabilidad de recurrencia fue del 0,63% al afio de seguimiento, del 1,35% a los 2 afios
y del 3,69% a los 5 afios. Los predictores independientes de recaida fueron la edad
mayor de 34 afios, la edad de 35 a 45 afios y la resistencia a al menos un farmaco
antituberculoso. Conclusiones Este estudio muestra que los pacientes que son tratados
con éxito en una clinica de TB especializada en poblaciones vulnerables tienen un mayor
riesgo de recaida que el riesgo de TB en la poblacion general. Mas especificamente, los
pacientes de edad avanzada y resistentes al tratamiento parecen tener un riesgo

particular.

Antecedentes nacionales

Pecho (18). En el afio 2020 en Lima — Perd, en su estudio tuvo como objetivo en
“Conocer si el Tratamiento de tuberculosis MDR/XDR en el Pert va por un buen
camino”. Los expertos dicen que si el régimen cura solo el 50-60% de los casos, nunca
controlara la enfermedad. Ademas, la tasa de discontinuacion de MDR-TB en Peru es
tan alta como 33%; Es decir, 1 de cada 3 pacientes suspendio el tratamiento. Por otro
lado, el tratamiento de la TB-MDR en Per(G no ha cambiado desde 2006 y es
inconsistente con las guias de la OMS para el tratamiento de la tuberculosis resistente a
los medicamentos, actualizadas en 2018-2019. Los regimenes de tratamiento para la
TB-MDR en Per0 incluyen: un farmaco de clase A: levofloxacina; Farmaco A B:
cicloserina; y 3 farmacos de clase C: etambutol, pirazinamida y etionamida, y un
farmaco inyectable que ya no se utiliza segun las directrices de la OMS de 2018: la
kanamicina. Este régimen no es consistente con ninguna recomendacién actual de la
OMS para 2018-2019. Tratamiento de la TB: tasa de éxito muy baja, abandono muy

alto, farmacos toxicos y muy débiles. Conclusion del “futuro” del tratamiento



MDR/XDR: en muchos paises y de acuerdo con las recomendaciones de la OMS, el
régimen actual de TB XDR podria reducirse a solo 3 medicamentos aprobados para
junio de 2019: pretomanid, linezolid y bedaquilina, con una tasa de tratamiento del 90
% y no incluye inyeccién. Dado que Per0 tiene el mayor nimero anual de casos de TB-
MDR/XDR en las Américas, debe enfocar sus esfuerzos en desarrollar el mejor régimen
de tratamiento: basado en evidencia y recomendaciones internacionales, con la mayor
tasa de éxito y la menor cantidad de muertes y tasas de abandono., como se menciong,
no se encuentran entre los programas que actualmente reciben los pacientes con TB en
el Perd.

Rivera et al. (19). En el afio 2019 en Callao - Perd, en su investigacion realizada tuvo
como objetivo. “Determinar los factores de riesgo asociados con el abandono del
tratamiento en pacientes con tuberculosis multirresistente en la region de Callao. Los
resultados del analisis multivariante identificaron los siguientes factores de riesgo:
desconocimiento de la enfermedad. Al final del andlisis multivariado, se identificaron
los siguientes factores de riesgo: desconocimiento de la enfermedad. Ademas, ante esto,
ejerce presion sobre los sistemas de salud ya que crea fuentes de transmisién gratuita en
la sociedad y aumenta la morbilidad y la mortalidad. Por lo tanto, es necesario estudiar
los factores relacionados con esta condicion.

Accinelli (20). En el afio 2022 en Lima - Per(, en su investigacion de la Tuberculosis
en época de COVID-19. Uno de su objetivo principal es en “garantizar todas las medidas
sanitarias necesarias para aumentar la confianza en la poblacion y disminuir el riesgo de
formas resistentes”. Se cree que las ciudades metropolitanas de Limay Callao reportan
el 64% de los casos de TB (TB), de los cuales el 79% son multirresistente (MDR-TB) y
el 70% son extremadamente resistentes (XDR-TB). Ninguna otra capital del mundo

tiene una prevalencia tan increiblemente alta de TB-MDR y TB-XDR. El citado



documento sefiala lo siguiente: Lima y Callao capitales reportan 64% (19,860) casos de
TB; 79% (1020) casos de TB-MDR, 70% (76) de casos de TB-XDR y 45% de muertes,
por lo que el comentario es redundante. Finalmente, compartamos como estamos
lidiando con los afectados por TB en el Peru durante la pandemia, cuando el nimero de
diagndsticos ha disminuido, pero se mantienen las altas tasas de curacion alcanzadas
anteriormente.

Mendoza (21). En el afio 2018 en Lima - Per(, en su investigacion tiene como objetivo
en “Determinar factores asociados al desarrollo de hepatotoxicidad en pacientes con
tratamiento antituberculoso en el Hospital Nacional arzobispo Loayza”. Se utilizaron
métodos observacionales, retrospectivos, analiticos, de casos y controles. Se encontr6
que los factores de riesgo para desarrollar hepatotoxicidad maéas relevantes y
estadisticamente significativos fueron: género, consumo de alcohol e infeccion por VIH;

pero la edad y el nivel educativo no fueron estadisticamente significativos.

2.2.Bases tedricas

2.2.1. Tuberculosis pulmonar

Segln la OMS, la tuberculosis es una enfermedad infecciosa que generalmente afecta los
pulmones, pero puede afectar a la mayoria de los érganos del cuerpo humano. Se transmite
de persona a persona a traves de gotitas que se forman en el sistema respiratorio de pacientes

con enfermedad pulmonar activa. (22)

La tuberculosis (TB) es una enfermedad infecciosa crénica causada por tuberculosis, que
puede afectar a cualquier 6rgano o tejido; Sin embargo, la forma mas comun de la
enfermedad es el pulmén; El sintoma principal es la presencia de una tos con desechos de la
mucosa 0 moco y musculo esquelético durante mas de 15 dias, Ilamando al representante de

esta afeccion como un sintoma respiratorio; La articulacion puede estar acompafiada de otros



sintomas y sintomas, como sangrado, fiebre, sudoracion nocturna, incomodidad general,
dolor en el pecho, Astenia, anorexia y pérdida de peso. "Cuando la infeccion afecta a varios
organos pulmonares, se llama tuberculosis adicional, el lugar mas comun esté en la pleuray

luego la linfadenopatia. (22)

La tuberculosis extra pulmonar abarca una amplia gama de sintomas, prondéstico y duracién
de la enfermedad; puede variar desde una infeccion latente o de lento crecimiento hasta una
reactivacion localizada o generalizada y afectacion multiorgénica, lo que dificulta el

diagndstico para el clinico por la imposibilidad de identificar el caso a tiempo. (22)

La tuberculosis puede estar asociada con otras enfermedades como enfermedades de
inmunodeficiencia como diabetes mellitus, silicosis, VIH-SIDA, enfermedades infecciosas

como enfermedades pulmonares y algunos parasitos. (22)

Las infecciones suelen ser asintomaticas en personas sanas porque su sistema inmunitario

funciona creando una barrera alrededor de las bacterias. (22)

La tuberculosis pulmonar a menudo puede presentarse con una tos persistente con esputo
(por regla general, el paciente tose durante mas de tres semanas), que es el sintoma principal
del sistema respiratorio. El esputo suele ser escaso, sin pus. Ademas, puede haber dolor en
el pecho, a veces tos con sangre, debilidad, sudores nocturnos, fiebre, pérdida de peso. La

presencia de cepas resistentes se considera ahora un grave problema de salud pablica. (22)

La TB pulmonar representa el 75% de todas las formas de TB vy es el principal modo de

transmision y mantenimiento de la enfermedad. (22)

Cuando una persona esta infectada de Tuberculosis, dependiendo del estado del sistema

inmunoldgico, puede manifestarse:



2.2.1.1.Tuberculosis latente:

Ocurre cuando las bacterias se inactivan en el cuerpo y no hay sintomas, lo cual no es
contagioso. Existe la posibilidad de que esta forma latente o latente se active si no se

trata adecuadamente. (23)

2.2.1.2. Tuberculosis activa:

Esta es la forma sintoméatica mas conocida y también es contagiosa. Los sintomas mas
comunes de esta manifestacion son: tos que dura mas de 3 semanas 0 mas, tos con
sangre, pérdida de peso de mas de 10 kg por mes, dolor en el pecho o dificultad para
respirar, fiebre, sudores nocturnos y fatiga. Es importante sefialar que la tuberculosis
también puede afectar a muchos 6rganos del cuerpo, no solo a los pulmones. Esta forma
se Ilama tuberculosis extra pulmonar y puede ocurrir, por ejemplo, en los rifiones, la

columna vertebral, el cerebro, los testiculos, los ovarios y més. (23)

2.2.1.3.Factores de riesgo para tuberculosis

La tuberculosis afecta principalmente a los adultos, pero esto no significa que todos los
grupos de edad estén en riesgo. Entre los factores asociados a esta patologia tenemos:

(23)

* Vivir en paises en desarrollo

+ Edad muy temprana o avanzada

« Superpoblacién

» Personas con enfermedades de inmunodeficiencia, especialmente VIH.
» Diabetes

+ Desnutricion

« Consumo de alcohol, drogas intravenosas y tabaquismo.



2.2.1.4.Resistencia Farmacoldgica en Tuberculosis

A pesar de que el tratamiento convencional puede curar la TB en pacientes en 6 meses,
todavia surgen formas resistentes en algunos casos. Estos sintomas, llamados
tuberculosis resistente a mdaltiples farmacos (MDR-TB), ocurren cuando las
micobacterias son resistentes al menos a dos farmacos: isoniazida y rifampicina; y una
forma de tuberculosis extremadamente resistente a los medicamentos (XDR-TB),
resistente a la isoniazida, la rifampicina y las fluoroguinolonas, y al menos a uno de los
tres medicamentos inyectables de segunda linea (p. ej.: Amikacina, kanamicina o

capreomicina). (24)

Las causas mas comunes de farmacorresistencia en la TB son las personas que no toman
el medicamento regularmente o no siguen el régimen recomendado, recaen después de
tomar el medicamento, provienen de areas donde la farmacorresistencia es comun o
entran en contacto con pacientes. una persona con micobacterias resistentes a los

medicamentos. (25)

2.2.2. Tratamiento antituberculoso

Medicamentos antituberculosos: existen medicamentos de primera y segunda linea

disponibles. (26)

Los medicamentos primarios o de primera linea incluyen: isoniazida (H), rifampicina (R),
pirazinamida (Z) y etambutol (E). Estos medicamentos son efectivos en la mayoria de los

casos. (26)

La Rifabutina reemplaza a R cuando no se puede usar debido a interacciones con
medicamentos antirretrovirales en pacientes con VIH. Se considera un farmaco de primera

linea. Los medicamentos de segunda linea se utilizan en los casos en que existe un efecto



secundario o una resistencia subyacente. El tratamiento con estos medicamentos debe

prescribirse en centros especializados. (26)

Estos medicamentos incluyen:

» Fluoroquinolonas: levofloxacino, moxifloxacino, gatifloxacino.

« Aminoglucosidos: Amikacina, capreomicina, kanamicina y estreptomicina (S). S,
anteriormente considerado un tratamiento de primera linea, todavia se usa en
algunos casos como tratamiento inicial. (p. ej., hepatotoxicidad inducida por
farmacos de primera linea).

« Otros farmacos: etionamida, protionamida, cicloserina, acido para-amino salicilico,

terisidona, linezolida, clofazimina, bedaquilina, delamanida.

2.2.3. Tratamiento de la TB farmaco sensible:

El tratamiento estandar para pacientes con TB sensible consta de dos fases: (27)

2.2.3.1.Fase inicial (primera fase):

El objetivo es lograr reducir rdpidamente el nimero de bacilos activos y de esa forma
disminuir la severidad de la enfermedad, previniendo la muerte y la transmisién. Consta
de dos meses de tratamiento con cuatro farmacos: H, R, Z (potente asociacion

bactericida) y E (ayuda a prevenir la emergencia de cepas resistentes). (27)

2.2.3.2.Fase de continuacion o consolidacion (segunda fase):

Su propdsito es destruir toda la poblacion de micobacterias presentes en el cuerpo que
ya no pueden reproducirse para curar y evitar que la enfermedad regrese. Tanto para la
PTB como para la CE, se suelen necesitar cuatro meses de tratamiento con dos farmacos:

Ny R. (27)



2.2.3.3.Codificacion de los tratamientos:

Los diferentes regimenes se pueden identificar mediante un cédigo estandar que
incluye las iniciales del nombre del fArmaco y la duracion del periodo de dosificacion
en meses. Ademas, si el tratamiento no se realiza diariamente, el nimero indice que

indica el nimero de dosis por semana se coloca después de la letra. (27)

2.2.4. Tratamiento de la TB farmacorresistente:

La farmacorresistencia, es aquella condicion en la que in vitro se confirma la presencia
de cepas infectantes de M. tuberculosis resistentes a los farmacos de primera o segunda
linea. Segun el grado y perfil de resistencia antimicrobiana, la TB se clasifica en: (27)

e Mono resistente: resistencia a un solo farmaco anti-TB de primera linea.

e Poli resistente: la resistencia se manifiesta a mas de un farmaco anti-TB de primera
linea, pero sin comprender simultaneamente aHy R.

e Multirresistente (TB-MDR): resistencia al menos a Hy R, con o sin el agregado de
resistencia a otros farmacos.

e Extensamente resistente (TB-XDR): resistencia a farmacos de primera linea (H+R
como minimo) mas algin inyectable de segunda linea como kanamicina,
Amikacina o capreomicina y unas fluoroquinolonas con accién anti-TB, como
minimo.

e Totalmente resistente (TB-TR) o pan resistente: se refiere a la TB que presenta
resistencia a todos los farmacos de primera y segunda linea. Para cada tipo de TB
farmacorresistente existen esquemas terapéuticos definidos. En todos estos casos,
el tratamiento debe ser guiado por centros de referencia.

Para cada tipo de TB farmacorresistente existen esquemas terapeuticos definidos.

En todos estos casos, el tratamiento debe ser guiado por centros de referencia. (27)



2.2.5. Alteracién de la Funcion Renal en pacientes Multidrogo resistente

La tuberculosis, especialmente la TB-MDR, y aun mas ampliamente la tuberculosis
resistente a los medicamentos (TB-XDR), se ha tratado durante décadas con regimenes a
largo plazo (18 a 24 meses), mediante inyecciones de accion prolongada, con efectos
secundarios significativos. Las reacciones y los resultados no son alentadores, especialmente
en adultos. Por todas estas razones, en el siglo XXI, los nuevos tratamientos basados en la
evidencia han dado lugar a terapias orales mas cortas e incluyen farmacos nuevos, re-

propuestos o especificos para la tuberculosis. (28)

La creatinina se produce endégenamente a partir de la creatina y el fosfato de creatina por el
metabolismo muscular. Excretado por los rifiones por filtracion glomerular. Los rifiones
sanos filtran la sangre y eliminan los productos de desecho que el cuerpo no puede utilizar.
Los niveles bajos de creatinina en la orina pueden indicar enfermedad renal, ciertos
trastornos musculares y neuromusculares u obstruccién del tracto urinario. Si los resultados
de la prueba son anormales, se realizardn méas pruebas para hacer un diagnéstico especifico.

(28)

Una condicion deseable para el diagndstico de la tuberculosis, recomendada por organismos
internacionales, es contar todos los pacientes infectados por micobacterias con identificacién

del patégeno y, por regla general, un perfil minimo de susceptibilidad al farmaco. (29)

Una prueba de aclaramiento (o aclaramiento) de creatinina mide la cantidad de creatinina
que se excreta en la orina durante varias horas. A menudo también se realizan analisis de
sangre para medir la cantidad de creatinina presente. Esto le da al médico informacion sobre
qué tan bien estan funcionando los rifiones. Su médico puede ordenar una prueba de
creatinina en orina junto con otras pruebas de orina, incluso si no sospechan un problema

renal. Debido a que la creatinina se filtra a un ritmo casi constante, los médicos comparan



los niveles de creatinina con otras sustancias para determinar si se excretan a un ritmo

normal. (29)

Los estudios preliminares en animales han demostrado que algunas quinolonas
(especialmente la ciprofloxacina y la norfloxacino) a veces pueden ser nefrotoxicas debido
a la cristalizacion tubular. El riesgo de precipitacion aumenta si el pH de la orina es alcalino

y/o la diuresis es baja. (29)

2.2.6. Alteracion de la Funcion Hepatica en pacientes multidrogo resistente

Las interacciones entre medicamentos administrados concomitantemente son complejas y
complejas y complican la evaluacién de la causalidad. A menudo, los farmacos pueden
interactuar de tal manera que uno aumenta el potencial de hepatotoxicidad del otro. Por
ejemplo, la carbamazepina y el H inhiben el metabolismo de cualquiera de los farmacos,

aumentando asi los niveles sanguineos de cada uno. (3.4)

Entre las pruebas que reportan lesion hepatocelular o lisis celular, destacan las transaminasas
0 aminotransferasa. Son metabolitos intermedios que catalizan la transferencia de grupos
amino del &cido aspartico o alamina al &cido acetoglutarico para formar acido oxalacético y
acido piravico. Muchas reacciones metabdlicas ocurren en el higado, pero solo dos tipos de

transaminasas son clinicamente significativas: (34)

* Aspartato aminotransferasa o glutamina oxalacético transaminasa (GOT), que tiene una

vida media de 48 horas.

* Alanina aminotransferasa o glutamina-pirdvica transaminasa (TGP) con una vida media de
18 horas. La TGP es més especifica para la lesion hepatica que la TGO porque la TGP se

encuentra casi exclusivamente en el citoplasma de los hepatocitos, mientras que la TGO,



ademés del citoplasma y las mitocondrias, se encuentra en el corazon, el musculo

esquelético, los rifiones y el cerebro., pancreas, pulman, glébulos rojos y blancos. (3.4)

Las elevaciones de las transaminasas séricas se correlacionan con la liberacion de enzimas
al torrente sanguineo desde los hepatocitos afectados, aunque es posible que el grado de
actividad enzimatica aumentada no se correlacione con la gravedad de la lesion. Por lo tanto,
la enfermedad hepética puede considerarse como la causa mas importante de hiperactividad

de ALT y una causa comun de hiperactividad de AST. (35)

Las transaminasas 0 aminotransferasa son un grupo de enzimas transferasas que transfieren
grupos amino de un metabolito a otro, generalmente aminoacidos. La alanina
aminotransferasa (ALT) y el aspartato aminotransferasa (AST) son enzimas que se
encuentran en los hepatocitos y su presencia por encima de lo normal es un marcador
sensible pero no especifico de dafio celular (citélisis). Solo la TGP es especifica (la AST
también estd presente en el musculo cardiaco y esquelético, rifién, cerebro, pancreas,
pulmon, glébulos blancos y glébulos rojos). Las causas mas comunes de elevaciones
persistentes y persistentes de estas enzimas son el dafio hepético alcohdlico, la hepatitis viral

y el consumo de drogas. (35)

Ambos estan presentes en suero en concentraciones por debajo de 30-40 UI/L, aunque los
valores considerados normales varian entre laboratorios y deben ajustarse por sexo e indice

de masa corporal, lo que también muestra algunas diferencias raciales. (35)

2.2.7. Norma Técnica de Salud para el Cuidado Integral de la Persona Afectada por

Tuberculosis, Familia y Comunidad

Finalidad:

Contribuir en reducir la enfermedad y mortalidad por tuberculosis (TB) en el pais. (36)



Objetivo:

Desarrollar criterios y métodos técnicos de intervencion medica para la atencion integral
durante toda la vida, la prevencion y el control de la tuberculosis en grupos de poblacién

afectados o con factores de riesgo. (36)
Ambito de aplicacion:

Esta norma técnica médica es de cumplimiento obligatorio en todos los establecimientos de
atencion de salud del Ministerio de Salud (MINSA), Servicio del Seguro Social de Salud (Es
Salud), Servicio Médico de las Fuerzas Armadas, Servicio Médico de la Policia Nacional
del Perd, Instituto Nacional Penitenciario, region. y autoridades locales, asi como en centros

de salud privados o mixtos en todo el pais. (36)



2.3. Formulacion de hipotesis

2.3.1. Hipotesis general

Hi: Existe diferencia significativa entre los niveles de transaminasas (AST y ALT) y
creatinina al inicio y a los 6 meses de tratamiento para la Tuberculosis multidrogo resistente

en pacientes que acuden en las RIS, de San Juan de Miraflores, Lima — 2023.

HO: No existe relacion significativa entre los niveles de transaminasas (AST y ALT) y
creatinina al inicio y a los 6 meses de tratamiento para la Tuberculosis multidrogo resistente

en pacientes que acuden en las RIS, de San Juan de Miraflores, Lima — 2023.

2.3.2. Hipotesis especificas

Hi: Existe diferencia significativa entre los niveles de transaminasas y creatinina al inicio y
a los 6 meses de tratamiento, cuando la muestra de estudio se estratifica por edad y sexo a
los pacientes de Tuberculosis multidrogo resistente que acuden en las RIS, de San Juan de

Miraflores, Lima — 2023.

HO: No existe relacion significativa entre los niveles de transaminasas y creatinina al inicio
y a los 6 meses de tratamiento, cuando la muestra de estudio se estratifica por edad y sexo a
los pacientes de Tuberculosis multidrogo resistente que acuden en las RIS, de San Juan de

Miraflores, Lima — 2023.

Hi: Existe diferencia significativa entre los niveles de transaminasas y creatinina presentan
los pacientes diagnosticados con Tuberculosis multidrogo resistente seguin la zona de

procedencia del Sector de San Juan de Miraflores, Lima- 2023



HO: No existe relacion significativa entre los niveles de transaminasas y creatinina presentan
los pacientes diagnosticados con Tuberculosis multidrogo resistente segin la zona de

procedencia del Sector de San Juan de Miraflores, Lima- 2023



3. METODOLOGIA

3.1. Método de la investigacion

La presente investigacion se va desarrollar haciendo uso del método cientifico hipotético-
deductivo, que comienza con la teoria, y de ésta se derivan expresiones l6gicas denominadas
“hipétesis” que el investigador somete a prueba. Se va realizar la investigacion definiendo

los objetivos, segun Hernandez Sampieri. (37)

La Cual estard orientado a conocer el perfil clinico epidemioldgico de los pacientes con

tuberculosis TBC multidrogo resistente, entre los meses enero y julio del 2023.

3.2. Enfoque de la investigacion

El presente estudio corresponde a un enfoque cuantitativo, debido a que utiliza la recoleccion
de datos para probar hipétesis con base en la medicion numérica y el andlisis estadistico para

establecer patrones de comportamiento y probar teorias. (38)

3.3. Tipo de investigacion

Este estudio de investigacion por la naturaleza de su problema va hacer de tipo béasica
aplicada, dado que busca llegar al entendimiento total de los fundamentos de algun

fendmeno o acontecimientos, asi como de los hechos visibles que se formulan los seres. (38)

3.4. Disefio de la investigacion

Es de disefio no experimental observacional, transversal y retrospectivo. No experimental
por que la investigacién se realiza sin manipular deliberadamente variables y donde se

observan los fendmenos en ambiente natural para analizarlos. (37)



De cohorte transversal; porque la medicion de variables de investigacion se realizard una
sola vez aqui se recolectan datos en un solo momento en un tiempo determinado, su propdsito

es describir variables y analizar su incidencia e interrelacion en su momento dado. (37)

Retrospectivo; Debido a la informacion que se recolectaré en un tiempo pasado determinado

(6 meses), basandonos en las historias clinicas de los pacientes diagnosticado con TBC. (37)

3.5. Poblacién, muestra y muestreo

Poblacion:

Estara conformada por todos los pacientes clinicamente diagnosticados con Tuberculosis
multidrogo resistente (entre hombres y mujeres), que inician tratamiento, durante el periodo

enero a julio del 2023 reportados y registrados en las RIS de San Juan de Miraflores-Lima.

Criterios de Selecciéon

Criterios de inclusién:

= Adultos mayores de 18 afios entre varones y mujeres residentes de las RIS de San
Juan de Miraflores -Lima.

= Pacientes que se realizaron al inicio sus examenes correspondientes de transaminasas
y creatinina.

= Pacientes diagnosticados clinicamente con TBC multidrogo resistente que toman

tratamiento antituberculoso mayor a 6 meses.

Criterios de exclusién:

= Personas menores de 18 afios, no residentes de las RIS de San Juan de Miraflores -

Lima.



= Pacientes que no se hicieron al inicio sus examenes correspondientes de
transaminasas y creatinina.
= Pacientes que estan con tratamiento antituberculoso menor a 6 meses.

= Pacientes que abandonan el tratamiento.

Muestra:

El muestreo se realizaré por el método por conveniencia, el cual es una técnica que consiste
en seleccionar una muestra de la poblacion por lo que es accesible. Es decir que los
individuos empleados en la investigacion se seleccionan porque son facilmente disponibles,
no porque hayan sido seleccionados mediante un criterio estadistico. Ademas, son de gran

facilidad operativa y en bajos costos de muestreo.

Por lo expuesto se ha considerado a los 80 pacientes quienes se describe en la poblacion del
estudio, Estos debian de cumplir con los criterios de inclusion y exclusion para nuestro

estudio.

Muestreo:

Es de Muestreo no probabilistico por conveniencia debido a que se seleccionard muestras

representativas que cumplen con las caracteristicas de interés del investigador. (39)

3.6. Variables y operalizacion

3.6.1. Variables:

3.6.2. Cuadro de operalizacion de variable:



Definicion

. Definicion ) . Escala de Escala
Variables operacional | Indicadores - .
conceptual medicion valorativa
Creatinina La creatinina | Los niveles | valores Intervalo Cualitativa
esun de creatinina | normales: Ordinal
productode |y 06als
desecho que | transaminasa | mg/dl
fabrican los se mediran o
musculos a calculara Valores
un ritmo mediante un | elevados
constante estudio > 1.4 mg/dI
como parte de | bioquimico
la actividad acorde a los
diaria normal. | controles
Transaminasas | Las que valores Intervalo Cualitativa
transaminasas | dictamina el | normales Ordinal
son enzimas | MINSA. Intervalo 6 a
que cumplen 40 U/L(ALT)
una Valores
importante elevados
funcién > 40 U/L
metabolica a (ALT)
nivel hepéatico valores
AST y ALT. normales
5a37 U/L
(AST)
Valores
elevados
> 37 U/L
(AST).
Es el tiempo En afios 1. 18 a 26 afios
que Las categorizados
transcurre variables porciclode | 2. 27 a59 afios
desde el sexo, edad, | vida del
Edad nacimiento lugar de paciente. 3. Mayor a 60
hasta el procedencia anos. Ordinal
momento de | y tiempo
referencia. seran
tomadas por
medio de
ficha de
datos del
centro de
salud segun
el

MINSA.




Sexo

Son las
caracteristicas
fisiologicas y
bioldgicas en
el cual se
distingue en
femenino y
masculino.

Lugar de
procedencia

Es el lugar
donde
procede, vive
cada persona.

Tiempo de
enfermedad

Es el tiempo
que se
diagnostico la
enfermedad,
hasta el
comienzo del
tratamiento

Género 'y v" Femenino
Fenotipo. v" Masculino
Nominal
Localidad o v' Leoncio Ordinal
distrito a Prado.
donde
pertenece o v La
esta situado Rinconada
su vivienda.
v' 5 de mayo
v Ollantay.
v El
Brillante
v' Jose
Maria
Arguedas
v 6al2
Tiempo en meses.
meses 0 afos 4 Nominal
que padecio 12 meses
0 se inicio la amas
enfermedad




3.7. Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos

3.7.1. Técnica

Para la siguiente investigacion se va a medir los niveles de transaminasa y creatinina en
pacientes mayores de 18 afios con diagnostico de TB multidrogo resistente, donde se va a
determinar los niveles de estos marcadores bioquimicos al inicio y a los 6 meses de
tratamiento para ver si existen diferencias significativas. Ademas, para nuestras variables
empleadas se van a determinar utilizando una ficha epidemioldgica que se le brindara al

paciente, de los cuales seran incluidos en su historia clinica.

Para la determinacion de los marcadores bioquimicos como la creatinina y transaminasas

seran medidas en un equipo bioguimico semi automatizado Mindray-BA-88A

Método de Jaffe

La AST se encuentra presente en todos los tejidos, pero en altas concentraciones en el
higado, musculo, rifién y corazén. Su aumento se asocia a enfermedades que afectan dichos

tejidos tales como hepatitis, infarto del miocardio, entre otras.

La determinacion de AST se realiza acoplando su accion transaminasa a la accién de la
enzima MDH en presencia de NADH. Este método se basa en el método de Henry et al.,

siguiendo las recomendaciones de IFCC. (39)

Creatinina Jaffe Modificado

Esta prueba cinética colorimétrica segin ROCHE, Creatinina Jaffe 2012, se basa en el
método de Jaffé. En una solucion alcalina, la creatinina forma un complejo amarillo-naranja
con el picrato. La tasa de formacion de colorante es proporcional a la concentraciéon de

creatinina en la muestra. (40)



PH alcalino

—_—
Creatinina + &cido picrico complejo amarillo-

anaranjado.

Creatinina + acido picrico =complejo amarillo-anaranjado.

3.7.2. Descripcion de instrumentos

Fichas epidemiologicas:

Es establecer los procesos de registro y la notificacion de casos de vigilancia
epidemioldgicas. También son disefiadas para investigar un caso sospechoso o probable de
una enfermedad o evento de notificaciéon individual y clasificarlo como confirmado o

descartado.

El instrumento es a través de la ficha de recoleccion de datos que se elabor6 en base de las
historias clinicas y las tarjetas de control de tratamientos de los pacientes del programa de
tuberculosis de los pacientes del programa de tuberculosis de las RIS de San Juan de
Miraflores-Lima que estan basados en la Norma Técnica de Salud para la Atencion Integral
de las Personas. Afectadas por Tuberculosis -2023. En esta hoja constataran datos como:
Edad, sexo y resultados. De la misma manera, la informacion recolectada de los sistemas

informaticos fue tabulada en Microsoft Excel.

Para el procesamiento de la creatinina y transaminasas se usara el equipo bioquimico semi
automatizado Mindray-BA-88A, el anilisis es por Punto Final, Tiempo fijo, Cinética y
Absorbancia. Este equipo utiliza controles y calibradores de prueba para brindar asi un
resultado exacto y que sea de ayuda al médico para emitir un diagnéstico y posteriormente

un tratamiento adecuado al paciente.



Se ingresara la muestra al equipo grabando en la pantalla del analizador el nombre, codigo,
sexo y edad del paciente; se guarda y se lleva a procesar la muestra en unas celdas que se le
coloca en la posicion que le fue asignada al momento que se le ingreso los datos luego se

procedera dar inicio para obtener el resultado en un lapso de 15 min.

Este equipo utiliza controles y calibradores de prueba para brindar asi un resultado exacto y
que sea de ayuda al médico para emitir un diagndstico y posteriormente un tratamiento

adecuado al paciente.

3.7.3. Validacién

Para la validacién de los resultados se va utilizar el equipo bioquimico Mindray-BA-88A,
este es un analizador de quimica clinica de alto volumen, totalmente semiautomatizado y,

que promete revolucionar su laboratorio y transformar los diagndésticos.

El Analizador bioguimico semiautomatizado cuenta con 8 filtros y ldmpara de tungsteno,
con 200 canales para programacion de diferentes metodologias, pantalla tactil y software
amigable.

La validez de dicho estudio se realizard de manera exacta donde se muestra la supervision y

conformidad de cada proceso elaborado en el laboratorio.

Parametros para la validacion de las Transaminasas

Exactitud: Los reactivos MONLABTEST no muestran diferencias significativas cuando se
comparan con otros reactivos comerciales (x). Los resultados obtenidos con 50 muestras
fueron los siguientes: Coeficiente de regresion (r): 0,99956. Ecuacion de la recta de
regresion: y= 1,042 Las caracteristicas del método pueden variar segin el analizador

utilizado.



Especificidad: EIl método propuesto fue comparado con un método similar utilizando 80
muestras con valores situados entre 11 y 174 Unidades/mL. La comparacién resulté en la
ecuacion de la regresion: y = 0,895x - 6,818 y un coeficiente de correlacion (r) igual a 0,99.
El error sistematico total (constante y proporcional) verificado en el nivel de decision (60
Unidades/mL) fue igual a 13 Unidades/mL 6 22%. Como las muestras fueron seleccionadas
aleatoriamente en pacientes de ambulatorio y pacientes hospitalizados, se puede inferir que

el método tiene una especificidad metodoldgica adecuada.

Sensibilidad metodoldgica: Una muestra proteica no conteniendo transaminasa fue
utilizada para calcular el limite de deteccion del ensayo habiendo sido encontrado un valor

igual a 5 Unidades/mL, equivalente a la media de 20 ensayos mas dos desviaciones patron.

Linealidad: Hasta AE / min. de 0,160 (a 340, 334 nm) o de 0,080 (a 365 nm). Para valores
superiores se aconseja diluir la muestra 1/10 con salina (NaCl 0,9%) y repetir el ensayo.
Multiplicar el resultado por 10.

Estabilidad:

AST: tanto en suero como en plasma, la muestra es estable durante 7 dias conservandose a

una temperatura en torno a 2-8 c°.

ALT: tanto en suero como en plasma la muestra es estable durante 7 dias a una temperatura

en torno a 2-8°C.
Parametros para la validacion de la Creatinina

linealidad: La reaccion es lineal hasta 50 mg/I de creatinina. Para valores superiores diluir
la muestra en proporcion adecuada con agua destilada. Repetir el ensayo multiplicando el

resultado obtenido por la dilucion efectuada.

Sensibilidad: Usando fotocolorimetro el limite de deteccidn es de 0.03 mg/dl.



Exactitud: Los reactivos de MONLABTEST (y) no muestran diferencias sistematicas
significativas cuando se comparan con otros reactivos comerciales (x). Los resultados
obtenidos con 50 muestras fueron los siguientes: Coeficiente de correlacion (r): 0,986
Ecuacidn de la recta de regresion: y=0,975x + 0,047 Las caracteristicas del método pueden

variar segun el analizador utilizado.

Especificidad: las muestras fueron seleccionadas aleatoriamente en pacientes de
ambulatorio y pacientes hospitalizados, se puede inferir que el método tiene una

especificidad metodoldgica adecuada.

Estabilidad: Una vez abierto, es estable 1 mes si se mantienen los viales bien cerrados a 2-

8°C, protegidos de la luz y se evita su contaminacion

3.7.4. Confiabilidad

La confiabilidad se refiere a la consistencia de los resultados. Para ello los marcadores
bioquimicos como la transaminasas y creatinina se determinara mediante controles internos
diariamente, en este caso se empleard 2 controles, un control patoldgico y normal (MO-
165107 y MO-165108). Si los valores hallados se encuentran fuera del rango de tolerancia,
revisar el instrumento, los reactivos y el calibrador. Cada laboratorio debe disponer su propio
control de calidad y establecer correcciones en el caso de que los controles no cumplan con
las tolerancias. Los controles son preparados a partir de suero humano como tambien el
laboratorio cuenta con un calibrador que se utilizara antes de tomar los datos de las muestras;
el calibrador para equipos autoanalizadores del laboratorio, este es un suero liofilizado y
preparado a partir del suero humano, cuenta con un numero de lote 473 y de referencia
MO165106. En el caso de este estudio no se utiliza la confiabilidad debido a que nuestro

instrumento es recoleccion de ficha de datos.



3.8. Plan de procesamiento y anélisis de datos

Para la recoleccion de datos se solicitara permiso al personal encargado del &rea del
Programa contra la tuberculosis (PCT) de las RIS, de San Juan de Miraflores del
departamento de Lima; donde se dio a conocer el propdsito del estudio. Para recaudar la

informacion se usé como instrumento una ficha de recoleccién de datos.

Para el procesamiento de los datos recolectados se empleard el programa IBM SPSS v.21
utilizando tablas descriptivas bivariadas comparando dos grupos de estudio. Para ver si
existe diferencia estadistica significativa. Para la demostracion de la hipétesis se empleara
la Prueba T Students, para muestras relacionadas antes y después del tratamiento
farmacoldgico, como también la prueba de Wilcoxon; es una prueba no paramétrica para
comparar el rango medio de dos muestras relacionadas y determinar si existen diferencias

entre ellas, se considera una prueba estadistica significativa cuando el valor de p sea (< 0.05).

3.9. Aspectos éticos

Se solicitara el consentimiento y autorizacion a la escuela de Tecnologia Médica de la
Universidad Norbert Wiener para la elaboracion del trabajo de investigacion, se respetara el
reglamento y reglamentos fundado por el comité de ética de la universidad, asi como el
estatus de la declaracion de Helsinki. Ademas, se solicitard un documento de presentacion

y/o autorizacion donde se realizara la investigacion (27)



CAPITULO IV: PRESENTACION Y DISCUSION DE LOS RESULTADOS

4.1 Resultados

Después de la aplicacion de los instrumentos y de haber recolectado los datos con la
colaboraciony permiso de las licenciadas de enfermeria encargadas del area del PCT de cada
centro de salud de las RIS de San Juan de Miraflores -Lima, se procedié a tabular segun los
resultados de laboratorio que estan en cada historia clinica de los pacientes, empleando una
matriz codificada a fin de presentarlos mediante graficos y tablas estadisticas para el
respectivo analisis e interpretaciones. A continuacion, se presentardn los resultados

obtenidos y su discusion respectiva.

4.1.1 Anélisis descriptivo de resultados
Tabla 1. Caracteristicas de la poblacién de Pacientes con Tuberculosis Multidrogo

Resistentes en los centros de las RIS de San Juan de Miraflores-Lima

Datos Categoria Frecuencia %
Sexo Masculino 47.00 58.75%
Femenino 33.00 41.25%
Edad Adulto Joven (18 - 26 afios) 22.00 27.50%
a Adulto (27 - 59 afios) 53.00  66.25%
Vejez o tercera edad (>60 afios) 5.00 6.25%
Posta de Salud los Brillantes 11.00 13.75%
Posta de Salud la Rinconada 15.00 18.75%
Lugar procedencia Posta de Salud 5 De mayo 10.00 12.50%
Posta de Salud Leoncio Prado 20.00 25.00%
Centro Médico Materno Infantil Ollantay 5.00 6.25%
Posta de Salud Maria Arguedas 19.00 23.75%
Tiempo de Rango ( 6 meses) 1.00 1.25%
Tratamiento Rango (> 6meses) 79.00 98.75%

Total 80.00  100.00%

Fuente: Elaboracion Propia



En la Tabla 1, se aprecia las caracteristicas principales de los pacientes Con Tuberculosis
Multidrogo Resistentes Segun el Tiempo de tratamiento en los centros de salud de las RIS
de San Juan de Miraflores -Lima, donde se obtuvo que el rango de edad de mayor frecuencia
oscila entre 30 a 50 afios con un 66.25%, de las cuales el género masculino fue el
predominante con un 58.75%, ademas, el 98.75% tiene como tiempo de tratamiento un
rango predominante mayor a > 6 meses de tratamiento frente a la Tuberculosis
Multidrogorresistente; finalmente el lugar de procedencia mayor predominate de pacientes

fue la posta de salud Leoncio Prado con un 25.00%.

Tabla 2. Valores de Creatinina en pacientes femeninos y masculinos con Tuberculosis
Multidrogo Resistentes en los centros de las RIS de San Juan de Miraflores-Lima

2023, a Inicios de Tratamiento.

Valores de Biomarcadores en mujeres N° %
Creatinina Baja < 0,6 mg/dl 2 6.06%
Creatinina Normal 0.6 — 1.1 mg/dl 30 90.91%
Creatinina Alta > 1.1 mg/dI 1 3.03%
Total 33 100.00%
Valores de Biomarcadores en hombres N° %
Creatinina Baja < 0,7 mg/dl 6 12.77%
Creatinina Normal 0.7 - 1.4 mg/dI 41 87.23%
Creatinina Alta > 1,4 mg/dI 0 0.00%
Total 47 100.00%

Fuente: Elaboracion Propia
Interpretacion: Segun los resultados de los niveles de los biomarcadores de creatinina a
inicios de tratamiento es de 33 (100%) en pacientes mujeres, y encontramos que, el 90.91%
presentaron valores normales y 3.03 % valores altos. Por otro lado, los biomarcadores de
creatinina son de 47 (100%), en relacion en pacientes masculinos con un 87.23% que

presentaron valores normales y el 12.77% valores bajos.



Tabla 3. Valores de Creatinina en pacientes femeninos y masculinos con Tuberculosis
Multidrogo Resistentes en los centros de las RIS de San Juan de Miraflores-Lima

2023, con tiempo de tratamiento mayores a 6 meses.

Valores de Biomarcadores en mujeres N° %
Creatinina Baja < 0,6 mg/dl 0 0.00%
Creatinina Normal 0.6 — 1.1 mg/dI 25 75.76%
Creatinina Alta > 1.1 mg/dl 8 24.24%
Total 33 100.00%
Valores de Biomarcadores en hombres N° %
Creatinina Baja <0.7 mg/dl 0 0.00%
Creatinina Normal 0.7- 1.4 mg/dlI 37 78.72%
Creatinina Alta >1,4 mg/dl 10 21.28%
Total 47 100.00%

Fuente: Elaboracion Propia

Interpretacion: Segun los resultados obtenidos de los niveles de los biomarcadores de
creatinina con el tiempo de tratamiento mayores a >6 meses es de 33 (100%) en pacientes
mujeres, encontramos que el 75.76% presentaron valores normales y 24.24 % valores
alterados. Por otro lado, los biomarcadores de creatinina con el tiempo de tratamiento
mayores a >6 meses son de 47 (100%), en relacidn con los pacientes masculinos obteniendo

el 78.72% que presentaron valores normales y el 21.28% valores elevados.



Gréfico 1. Evolucidn segun el tiempo de tratamiento de los pacientes Tuberculosis

Multidrogo Resistentes, a inicios de tratamiento y mayor de 6 meses en relacion a la

creatinina en los centros de las RIS de San Juan de Miraflores-Lima 2023.

87.23% 90-91%

12.77%
6.06% 0.00% 3.03%
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21.28%
0.00%9.00%
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Creatinina Baja Creatinina Creatinina Alta
Normal

MAYOR A 6 MESES DE TRATAMIENTO

B Femenino
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Tabla 3Tabla 4. Valores de Transaminasas AST en pacientes femeninos y masculinos
con Tuberculosis Multidrogo Resistentes en los centros de las RIS de San Juan de

Miraflores-Lima 2023, con Inicio de Tratamiento.

Valores de Biomarcadores en mujeres N° %
AST Baja <5 UI/L. 1 3.03%
AST Normal 5 - 31. U/L. 31 93.94%
AST Alta >31. U/L. 1 3.03%
Total 33 100.00%
Valores de Biomarcadores en hombres N° %
AST Baja <5 U/L. 0 0.00%
AST Normal 5 - 38. U/L. 46  97.87%
AST Alta>38. U/L. 1 2.13%
Total 47 100.00%

Fuente: Elaboracion Propia

Interpretacion: segun los resultados de los niveles de los biomarcadores de Transaminasas
AST a inicios de tratamiento es de 33 (100%) en pacientes mujeres encontramos que, el
93.94% presentaron valores normales y 3.03 % valores altos. Por otro lado, los
biomarcadores son de 47 (100%), en relacion a los valores de Transaminasas AST en
paciente masculinos siendo el 97.87% que presentaron valores normales y el 2.13 % valores

elevados.



Tabla 4. Valores de Transaminasas AST en pacientes mujeres y masculinos con
Tuberculosis Multidrogo Resistentes en los centros de las RIS de San Juan de

Miraflores-Lima 2023, mayor a 6 meses de Tratamiento.

Valores de Biomarcadores en mujeres N° %
AST Baja <5 U/L. 0 0.00%
AST Normal 5 - 31. U/L. 2 6.06%
AST Alta>31 U/L. 31 93.94%
Total 33 100.00%

Valores de Biomarcadores en

hombres N° %
AST Baja <5 UIL. 0 0.00%
AST Normal 5 - 37. U/L. 6 12.77%
AST Alta> 37 U/L. 41 87.23%
Total 47 100.00%

Fuente: Elaboracion Propia

Interpretacion: Segun los resultados de los niveles de los biomarcadores de Transaminasas
AST después de 6 meses de Tratamiento es de 33 (100%) en pacientes mujeres encontramos
que, el 6.06% presentaron valores normales y 93.94 % valores altos. Por otro lado, los
biomarcadores son de 47 (100%), en relacion a los valores de Transaminasas AST en

paciente masculinos, el 12.77% presentaron valores normales y el 87.23 % valores elevados.



Gréfico 2. Evolucidn segun el tiempo de tratamiento de los pacientes Tuberculosis
Multidrogo Resistentes, a inicios del tratamiento y mayor de 6 meses con relacion a

las Transaminasas AST en los centros de las RIS de San Juan de Miraflores-Lima

2023.
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Fuente: Elaboracién Propia

Tabla 5. Valores de Transaminasas ALT en pacientes mujeres y masculinos con
Tuberculosis Multidrogo Resistente en los centros de las RIS de San Juan de

Miraflores-Lima 2023, a inicios de tratamiento.

Valores de Biomarcadores en

_ N° %
mujeres
ALT Baja<6 U/L. 1 3.03%
ALT Normal 6- 32. U/L. 31 93.94%
ALT Alta> 32. U/L. 1 3.03%

Total 33 100.00%




Valores de Biomarcadores en

hombres N° %
ALT Baja<6 U/L. 1 2.13%
ALT Normal 6 - 40. U/L. 45 95.74%
ALT Alta > 40. U/L. 1 2.13%
Total 47 100.00%

Fuente: Elaboracién Propia
Interpretacion: Segan los resultados de los niveles de los biomarcadores de Transaminasas
ALT a inicios de tratamiento es de 33 (100%) en pacientes mujeres encontramos que, el
93.94% presentaron valores normales y 3.03% valores alterados. Por otro lado, los
biomarcadores son de 47 (100%), en relacion a los valores de Transaminasas ALT en

paciente masculinos el 95.74% presentaron valores normales y el 2.13% valores alterados.



Tabla 6. Valores de Transaminasas ALT en pacientes femeninos y masculinos con

Tuberculosis Multidrogo Resistente en los centros de las RIS de San Juan de

Miraflores-Lima 2023, Mayor a 6 meses de Tratamiento.

Valores de Biomarcadores en

_ N° %
mujeres
ALT Baja <6 U/L. 0 0.00%
ALT Normal 6 — 32. U/L. 2 6.06%
ALT Alta > 32. U/L. 31 93.94%
Total 33 100.00%
Valores de Biomarcadores en
hombres N° %
ALT Baja<6 U/L. 0 0.00%
ALT Normal 6 - 40. U/L. 18 38.30%
ALT Alta > 40. U/L. 29 61.70%
Total 47 100.00%

Fuente: Elaboracion Propia

Interpretacion: Segun los resultados de los niveles de los biomarcadores de Transaminasas

ALT después de 6 meses de tratamiento es de 33 (100%) en pacientes mujeres encontramos

que, el 6.06% presentaron valores normales y 93.94% valores alterados. Por otro lado, los

biomarcadores son de 47 (100%), en relacién a los valores de Transaminasas ALT en

paciente masculinos el 38.30% presentaron valores normales y el 61.70% valores elevados.



Gréfico 3. Evolucidn segun el tiempo de tratamiento de los pacientes Tuberculosis
Multidrogo Resistente a inicios de tratamiento y mayor de 6 meses con relacion a las

Transaminasas ALT en los centros de las RIS de San Juan de Miraflores-Lima 2023.
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Fuente: Elaboracién Propia
Tabla 7. Rango de edades en total de los pacientes con Tuberculosis Multidrogo

Resistente en los centros de las RIS de San Juan de Miraflores-Lima 2023.

Rango de Edades

N° %
Categoria
Adulto joven (18-26) 22 27.50%
Adulto (27-59) 53 66.25%
Tecera edad (=60 afios) 5 6.25%
total 80 100.00%

Fuente: Elaboracion Propia



Interpretacion: Segun los resultados el rango de edad de mayor numero de pacientes se
obtuvo en la edad adulto (27-59 afios) con un total de 53 (100) presentaron 66.25%, mientras
en la edad de adulto joven (18-26 afios) de 22(100) se obtuvo un 27.50% y finalmente en el

rango de la tercera edad (>60 afios) de 5(100) hizo un total de 6.25%.

Grafico 4. Evolucion segun el rango de edades de los pacientes Tuberculosis
Multidrogo Resistente en los centros de las RIS de San Juan de Miraflores-Lima

2023.
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4.1.2 Prueba de hipotesis

Para realizar la inferencia estadistica se procedio a realizar el test de Kolmogorov-Smirnov
para determinar la distribucion de los datos numéricos, en la siguiente tabla de presenta los
resultados de dicho test, se evidencia que las variables AST(TGO) después de 6 meses de
tratamiento, ALT(TGP) después de 6 meses de tratamiento y creatinina después de 6 meses
de tratamiento presentaron una distribucion normal (p<0,05), mientras que las variables:
edad, AST inicio del tratamiento, ALT inicio del tratamiento y valores de creatinina al inicio
del tratamiento presentaron una distribucion diferente a lo normal (p> 0,05), por lo tanto se

considero aplicar test estadisticos no paramétricos.

Tabla 8. Test de Kolmogorov- Smirnov para determinar la distribucién de los datos

de las variables del estudio.

Edad AST inicio AST ALTinicio ALT Creatinina Creatinina
del  despuésde  del  despuésde inicio del después de
tratamiento6 meses detratamiento6 meses detratamiento6 meses de
tratamiento tratamiento tratamiento

N 80 80 80 80 80 80 80
Media 36,48 23,1750 58,6000 24,4875 63,8750 , 7176 1,0539

Parametros o
rormales Desviacion12,759 6,01848 28,98520 694097 36,51543 14711 24010
tipica
. Absoluta 082 089 190 087 183 123 164
Diferencias
mas  Positiva 082 089 190 065 183 123 164
eXUeMaS  \egativa -079 -054  -158  -087  -170  -074  -066
7 de Kolmogorov- 731,792 1,700 782 1637 1097 1469
Smirnov

Sig. asintot. (bilateral) 0,660 0,557 0,006 0,573 0,009 0,180 0,027

Fuente: Elaboracion Propia



En los siguiente Tabla 1 se observa la variacion que ocurre en los niveles promedio de AST,

ALT y creatinina al inicio del tratamiento y a los 6 meses del tratamiento.

Grafico 5. Variacion de los niveles promedio de ALT y AST al inicio y después de 6
meses de tratamiento

70
63.86
60

58.6
50
40

30 24.49
20 3.18
10

0
Inicio del tratamiento Después de 6 meses de tratamiento

—ALT (U/L) —AST (U/L)

Fuente: Elaboracién Propia

Gréfico 6. Variacion de los niveles promedio de Creatinina al inicio y después de 6
meses de tratamiento

1.2

1 1.05

o
oo

0.72

o
~

Creatinina (mg/dL)
o
D

o
()

Inicio del tratamiento Después de 6 meses de tratamiento
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Como se puede observar en los gréaficos anteriores los tres constituyentes evidenciaron
aumentos después del tiempo de 6 meses de tratamiento, para determinar si esas variaciones
eran estadisticamente significativas se realizado el test Prueba de los rangos con signo de
Wilcoxon para muestras relacionadas, observandose que dichas variaciones o aumentos en
los niveles de los constituyentes ALT, AST y creatinina eran estadisticamente significativos

(p< 0,05), como puede verse en la tabla siguiente:

Tabla 9. Prueba de rangos de Wilcoxon para determinar diferencias significativas

entre los niveles de ALT, AST y creatinina antes y después de 6 meses de tratamiento

AST después ALT después Creatinina
de 6 meses de de 6 meses de  después de 6
tratamiento - tratamiento - meses de
AST inicio del ALT inicio del tratamiento -
tratamiento  tratamiento Creatinina inicio
del tratamiento

Z -7,771° -7,771° -7,772°
Sig. asintot. 0,000 0,000 0,000
(bilateral)

Fuente: Elaboracion Propia

Cuando la variable se estratifico por sexo, la media de los valores al inicio del tratamiento
de AST en individuos del sexo masculino y femenino fue de 24,32 U/L y 21,55 U/L
respectivamente, después de los seis meses de tratamiento las medias en el género masculino
fueron de 64,64 U/L, mientras que para las féminas la media alcanzo los 50 U/L en. Para el
caso de la ALT al inicio del tratamiento los valores medios de los niveles de ALT fueron de
26,09 U/L y 22,21 U/L para el género masculino y femenino respectivamente,
posteriormente a los 6 meses de tratamiento el promedio aumento a para los individuos
varones a 68,28 U/L lo mismo sucedi6 para las damas que aumento a 57,61 U/L, para el

analito creatinina los valores al inicio de tratamiento fue de 0,75 y 0,67 para varones y



mujeres respectivamente posterior a los 6 meses de tratamiento los valores alcanzaron 1,12
para los varones y 0,96 para las damas. Dichas variaciones quedan reflejadas en los gréaficos

3,4y5

Gréfico 7. Variacion de los niveles promedio de AST al inicio y después de 6 meses de

tratamiento segun género.
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Gréfico 8. Variacion de los niveles promedio de ALT al inicio y después de 6 meses de

tratamiento segun género.
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Grafico 9. Variacion de los niveles promedio de creatinina al inicio y después de 6
meses de tratamiento segin género.

1.2
1.12
1
~ 0.96
()
S
® 0.6 0.67
=
§ 0.4
@)
0.2
0
Inicio del tratamiento Después de 6 meses de tratamiento
—MASCULINO ——FEMENINO

Fuente: Elaboracion Propia



Para determinar si las variaciones en ambos géneros fueron significativas se aplicé el test
estadistico de Rangos de Wilcoxon, evidenciandose que en ambos géneros que el aumento

de los niveles de AST, ALT y Creatinina era significativo (p< 0,05), como se puede apreciar
enlatabla 3y 4.
Tabla 10. Prueba de rangos de Wilcoxon para determinar diferencias significativas

entre los niveles de AST antes y después de 6 meses de tratamiento para el género

femenino

AST después | ALT después Creatinina

de 6 meses de|de 6 meses de| después de 6
tratamiento - | tratamiento - meses de
AST inicio del|]ALT inicio del| tratamiento -
tratamiento | tratamiento |Creatinina inicio
del tratamiento

Z -5,013° -5,012° -5,016°
Sig. asintot. 0,000 0,000 0,000
(bilateral)

Fuente: Elaboracién Propia

Tabla 11. Prueba de rangos de Wilcoxon para determinar diferencias significativas
entre los niveles de AST antes y después de 6 meses de tratamiento para el género

masculino

AST después ALT después Creatinina
de 6 meses de de 6 meses de  después de 6
tratamiento - tratamiento - meses de
AST inicio del ALT inicio del tratamiento -
tratamiento  tratamiento Creatinina inicio
del tratamiento

Z -5,969° -5,970° -5,973°
Sig. asintot. 000 ,000 ,000
(bilateral)

Fuente: Elaboracién Propia



Cuando la variable por grupo de edades 18 — 26 afios, 27 -59 afios y mayor de 60 afios, se
puede notar que en los tres grupos existe aumento de la actividad de la enzima AST, ALT y
Creatinina, en el caso del AST y ALT el aumento mayor se observo en el grupo de 27 a 59
afios, mientras que para la creatinina se presentaron mayores variaciones de edades mayores

a 27 aifos. Como se aprecia en las figuras 6,7 y 8.

Grafico 10. Variacion de los niveles promedio de AST al inicio y después de 6 meses

de tratamiento segun Grupo de edad.
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Gréfico 11. Variacion de los niveles promedio de ALT al inicio y después de 6 meses

de tratamiento segun Grupo de edad.
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Gréfico 12. Variacion de los niveles promedio de creatinina sérica al inicio y después

de 6 meses de tratamiento segiin Grupo de edad.
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Fuente: Elaboracion Propia
Para determinar si los aumentos de las concentraciones de los constituyentes bioquimicos se
realizd el teso de Wilcoxon, evidenciandose diferencias significativas para los tres grupos

de edades (p< 0,05), resultados que son mostrados en las siguientes tablas.



Tabla 12. Prueba de rangos de Wilcoxon para determinar diferencias significativas
entre los niveles de AST antes y despues de 6 meses de tratamiento para el grupo de

edad de 18 a 26 anos.

AST después ALT después Creatinina
después de 6

de 6 meses de de 6 meses de
tratamiento - tratamiento - meses de
AST inicio del ALT inicio del tratamiento -
tratamiento  tratamiento Creatinina inicio
del tratamiento
z -4,199P -4,198P -4,199P
Sig. asintot. 0,000 0,000 0,000
(bilateral)
Fuente: Elaboracion Propia

Tabla 13. Prueba de rangos de Wilcoxon para determinar diferencias significativas
entre los niveles de AST antes y después de 6 meses de tratamiento para el grupo de

edad de 27 a 59 afos.

AST después ALT después Creatinina
de 6 meses de de 6 meses de  después de 6
meses de

tratamiento - tratamiento -
tratamiento -

AST inicio del ALT inicio del
tratamiento  Creatinina inicio

tratamiento
del tratamiento
Z -6,276° -6,275° -6,278°
Sig. asintat. ,000 ,000 ,000
(bilateral)
Fuente: Elaboracién Propia




Tabla 14. Prueba de rangos de Wilcoxon para determinar diferencias significativas
entre los niveles de AST antes y despues de 6 meses de tratamiento para el grupo de

edad de mayor a 60 afios.

AST después ALT después Creatinina
de 6 meses de de 6 meses de  después de 6
tratamiento - tratamiento - meses de
AST inicio del ALT inicio del tratamiento -
tratamiento  tratamiento Creatinina inicio
del tratamiento

Z -2,023° -2,023° -2,023°
Sig. asintat. ,043 ,043 ,043
(bilateral)

Fuente: Elaboracion Propia
La estratificacién de variable segun el centro médico que presto la atencion se puede
observar la misma tendencia de aumento en los seis centros, para los tres analitos como se

observa en los siguientes graficos:



Gréfico 13. Variacion de los niveles promedio de AST al inicio y después de 6 meses

de tratamiento seguin Centro de atencion.
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Gréfico 14. Figura 10. Variacion de los niveles promedio de ALT al inicio y después

de 6 meses de tratamiento segin Centro de atencion.

90

80
70
60
-
\5, 50
5 40
<
30
20
10
0 .
- . Después de 6 meses de
Inicio del tratamiento -
tratamiento
e POSTA DE SALUD LOS
BRILLANTES 25.18 7791
e POSTA DE SALUD 5 DE MAYO 224 51.7
e POSTA DE SALUD LEONCIO
PRADO 24.95 71.05
POSTA DE SALUD MARIA
ARGUEDAS 22.14 6521
e CENTRO DE SALUD
OLLANTAY 218 736
e POSTA DE SALUD LA
RINCONADA 2581 472

Fuente: Elaboracién Propia



Grafico 15. Figura 11. Variacion de los niveles promedio de creatinina al inicio y

después de 6 meses de tratamiento segun Centro de atencion.
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Se observa aumentos significativos de los constituyentes estudiados en los seis centros de

salud que abarco el estudio (p<0,05).



4.1.3 Discusion de resultados

La siguiente discusion examinara los resultados obtenidos en relacion con los antecedentes
del estudio, haciendo referencia a las citas relevantes cuando corresponda. Ademas, se
utilizarén teorias para brindar apoyo y mejorar la comprensién de los hallazgos. La discusion

se estructura de la siguiente manera:

Con referencia al objetivo general: se determiné los resultados niveles de transaminasas
(AST), al inicio de tratamiento en rango bajo (con 0.00% en varones y 3.03% en mujeres);
en rango normal (97.87% en varones y 93.94% en mujeres) yen rango alto (2.13% en varones
y 3.03% en mujeres), y mayores a 6 meses de tratamiento se observd en rango bajo (0.00%
en varones y mujeres); en rango normal (12.77% en varones y 6.06% en mujeres) y rango
alto (en varones 87.23% y 93.94% en mujeres). Por otro lado, en los resultados de las
transaminasas (ALT) a inicio de tratamiento en rango bajo se tiene un (2.13% en varones
y3.03% en mujeres); en rango normal (95.74% en varones y 93.94% en mujeres) y en el
rango alto (2.13% en varones y 3.03% en mujeres), después de 6 meses de tratamiento
mostro un rango bajo de (0.00% en varones y mujeres); un rango normal (38.30% en varones
6.06% en mujeres) y en el rango alto (61.70% en varones y 93.94% en mujeres). Por altimo,
en niveles de la creatinina se observo antes de tratamiento que en el rango bajo (12.77% en
varones y 6.06% en mujeres); en rango normal (87.23% en varones y 90.91% en mujeres) y
rango alto (0.00% en varones y 3.03% en mujeres), despues de 6 meses de tratamiento se
obtuvo resultados con un rango bajo (0.00% en varones y mujeres); en rango normal
(78.72% en varones y 75.76% en mujeres) y rango elevado con (21.28% en varones y
24.24% en mujeres). Los resultados anteriormente referidos conservan relacion con los
trabajos realizados por Tirapegui y Pefia realizados en el afio 2018 en su investigacion
Factores de riesgo asociados a reaccion adversa hepatica por farmacos de primera linea

contra Mycobacterium tuberculosis, la cual sefiala que se evitd el 33.3% de la



hepatotoxicidad temprana y el 77.8% de la hepatotoxicidad tardia acontecida a lo largo de
dos semanas de tratamiento. Las alteraciones de ALT (alanina transaminasa) posteriormente
de dos semanas de tratamiento se evidencio que un 22.2% para la hepatotoxicidad posterior,
independientemente de la presencia o ausencia de factores de riesgo al inicio del estudio.

(13)

De acuerdo al primero objetivo especifico, se determind las diferencias de los niveles de
transaminasas (AST-ALT), al inicio de tratamiento se evidencio que el rango normal de
transaminasa (AST) es el mas significativo, con un 97.87% en varones y 93.94% en mujeres,
por otro lado, después de los 6 meses de tratamiento el (AST), alcanzo que el rango alto, con
un 87.23% en varones y 93.24% en mujeres. De igual manera, al inicio de tratamiento la
transaminasa (ALT), se evidencio un rango normal con un 95.74% en varones y 93.94% en
mujeres, después de los 6 meses de tratamiento el rango alto alcanzo un 61.70% en varones
y un 93.94% en mujeres. No obstante, en los niveles de creatinina al inicio de tratamiento,
en el indicador de rango normal fue de 87.23 % en varones y un 90.91 % en mujeres, asi
mismo, después de los 6 meses de tratamiento se evidencio un el rango de creatinina normal
es de 78.22% en varones y un 75.76% en mujeres, aparte que el rango alto se obtuvo que un
21.28% en varones y 24.24% en mujeres. Por otra parte, segin menciona Robledo en su
estudio realizado en Colombia, en el afio 2019, menciona que las aplicaciones de novedosas
tecnologias de diagnosticos, nuevos farmacos y regimenes de tratamientos basadas en la
mejor informacion utilizable, asi como la comprension del contexto personal y social de los
enfermos con tuberculosis multirresistente, presentaran dificultades que el programa
nacional de control de la tuberculosis deberd mencionar para garantizar un diagnostico
adecuado y efectivo. Los tratamientos es el preferible modo de enfrentarse estas formas de

las enfermedades en un futuro. De acuerdo, a los niveles de transaminasas (AST-ALT), de



tuberculosis multirresistente se menciona que menos del 60.0% tienen rechazo a la a

rifampicina. (14)

Asi mismo, de acuerdo al segundo objetivo especifico, se estratifico por rango de edades la
cual se evidencio, que se tiene pacientes con Tuberculosis multidrogo resistente como:
adultos jovenes (menor igual a 29 afios) con un 22.50%, también, Adulto mayores (entre 30
- 59 afios) con 66.25%, asi mismo, personas de tercera edad (=60 afios) con un 6.25%. Por
otro lado, se estratifica por sexo, obteniendo que el 58.75% es de género masculino y un
41.25% de género femenino que acuden en los centros de las RIS de San Juan de Miraflores,
Lima. En relacion a lo obtenido, se relaciona de acuerdo a Brugueras et al. (17) en el afio
2020 se evidencia que los factores predictivos de reincidencia fueron a mayores de 34 afios
y la resistencia a al menos 1 medicamentos antituberculosos, llegando a la conclusion que
se deberd suministrar asistencia médica, a las pacientes socialmente vulnerables mayores de
34 afios con un episodio previo de tuberculosis resistente. Los recursos de vigilancia deben
dirigirse a pacientes tratados adecuadamente que, sin embargo, tienen un alto riesgo de

recurrencia.

También, de acuerdo al tercer objetivo especifico, se estratifico seguin la zona de procedencia
de los centros de las RIS de San Juan de Miraflores la cual se evidencio, que se tiene
pacientes de la Posta De Salud Los Brillantes con un 13.75%, de la Posta la Rinconada con
un 18.75%, de la Posta de Salud 5 de Mayo con un 12.50%, también de la Posta de Salud
Leoncio Prado con un 25.00%, asi mismo, que el Centro Médico Materno Infantil Ollantay
cuenta con un 6.25% y por ultimo de la Posta de Salud Maria Arguedas un 23.75% , siendo
pacientes con Tuberculosis multidrogo resistente de la zona de pamplona alta, de las RIS de
San Juan de Miraflores- Lima. De igual manera, tales resultados disponen cierto nivel de
semejanza con el estudio realizado por Mendoza (21) en el afio 2018, donde se menciona

que la edad hubo una media de 40.20, en los sucesos en comparaciones a los controles con



una media de 42.91. En referencia al género y precisamente a los sucesos del 34.89% de los
sucesos fue mujeres a semejanza del 19.01% que fueron varones. Asi mismo, con respecto
al desarroll6 hepatotoxicidad, se evidencio que un 52.63% de mujeres desarrollo
hepatotoxicidad. Adicionalmente, segun Seung en su estudio realizado en Estados Unidos,
en el afio 2021, menciona que aproximadamente 500 mil casos nuevos y 170 mil muertes
por el motivo de la tuberculosis MDR. Siendo a tuberculosis extremadamente resistente a
los farmacos. Refiriéndose a las cepas de tuberculosis MDR que son resistentes los

medicamentos inyectables de segunda linea y a las fluoroquinolonas. (24)



CAPITULO V: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1 Conclusiones
De acuerdo a los pacientes Tuberculosis multidrogo resistente que solicitaron pruebas de

creatina y transaminasa (AST-ALT) se evidencio lo siguiente:

v Segun sexo: En pacientes mujeres encontramos valores de Creatinina al inicio de
tratamiento un 6.06% fue baja, que el 90.91% fue normales y 3.03% elevados, en
relacién a los valores de Transaminasa AST el 93.94% fueron normales y el 3.03%
altas, en Transaminasa ALT fue 3.03% fue baja, el 93.94% normal y 3.03% elevada;
mientras tanto en pacientes varones: valores de Creatina, el 6.06% fue baja, el
90.91% normales y 3.03% fue alta, de Transaminasa AST fue 97.87% fueron
normales y el 2.13% altas, en Transaminasa TGP fue 2.13% fue baja, el 95.74%
normal y 2.13% elevada, hubo una diferencia significativa p<0.05.

v De igual manera, en pacientes mujeres encontramos valores de Creatinina después
de 6 meses de tratamiento ser evidencio que el 75.76% fue normales y 24.24%
elevados, en relacion a los valores de Transaminasa AST el 6.06% fueron normales
y el 93.94% altas, en Transaminasa ALT, el 6.06% normal y 93.94% elevada;
mientras tanto en pacientes varones: valores de Creatinina, el 78.72% es normal y
21.28% fue alta, de Transaminasa AST fue 12.77% fueron normales y el 87.23%
alta, en Transaminasa ALT fue 38.30% fue normal y 61.70% es elevada, mostrando
un aumento significativo de los valores de creatinina y Transaminasas tanto en
hombres como mujeres, igualmente hubo una diferencia significativa p<0.05.

v Segun la zona de procedencia del centro de atencion se encontrd que en todos los
centros de las RIS de San Juan de Miraflores se evidencio un aumento significativo

de los tres marcadores bioquimicos de la creatinina AST y ALT p <0.05.



v Finalmente se observo que al inicio de tratamiento encontramos que los marcadores
bioquimicos presentaron los siguientes valores tenemos a la creatinina en hombres y
mujeres con 87.23% y 90.91% respectivamente normales al inicio; pero después de
6 meses se obtuvo un aumento hombres y mujeres 21.28% y 2424 %
respectivamente. En el marcador AST al inicio presento en hombres 97.87% y
93.94% en mujeres que fueron los valores normales; luego de los 6 meses de
tratamiento se observo un aumento en los niveles los hombres obtuvieron 87.23% y
mujeres 93.94%. Finalmente, en el marcador ALT al inicio los valores normales tanto
en hombres como mujeres fueron 95.74% y 93.94% respectivamente; luego de 6
meses de tratamiento igualmente se observé un aumento significativo en hombres
con un 61.70% y mujeres 93.94%. igualmente se pudo observar que dichos
marcadores bioquimicos hubo un aumento significativo al inicio y a los 6 meses de
tratamiento p<0.05, y cuando la muestra se estratifico por edad, sexo y zona de

procedencia.



5.2 Recomendaciones

v Se recomienda investigar mas trabajos similares para poder investigar la actividad de
las enzimas de creatina y transaminasas durante el tratamiento y post tratamiento.

v Se recomienda verificar los efectos secundarios de ciertos medicamentos que puedan
dafar al higado y al rifion y que tan grave pueden ser.

v Se recomienda compartir resultados con el personal de salud encargados del area del
Programa contra la tuberculosis (PCT).

v Seguir la atencidn del paciente para recuperar la funcion renal y hepatica, hasta que
los valores se normalicen llevando alguna terapia medicamentosa que ayuden a bajar

los niveles de los marcadores como también un plan de alimentacion adecuado.
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ANEXOS

Anexo 1: Matriz de consistencia

Titulo: Niveles de transaminasas y creatinina sérica en pacientes con tuberculosis multidrogo resistentes segun el tiempo de
tratamiento en las RIS de San Juan de Miraflores- lima 2023.

¢Existen diferencias
entre los niveles de
transaminasas y
creatinina al inicioy 6
meses después del
tratamiento en los
pacientes que acuden en
las RIS, de San Juan de
Miraflores, Lima —
2023?

Problemas especificos:

:Qué niveles de
creatinina y
transaminasas (AST vy
ALT) presentan al inicio
del  tratamiento vy
posterior a los 6 meses
de tratamiento en
pacientes  multidrogo
resistente, que acuden

Determinar las
diferencias de los niveles
de transaminasas Yy
creatinina al inicio y a los
6 meses de tratamiento de
Tuberculosis multidrogo
resistente de los pacientes
que acuden en las RIS, de
San Juan de Miraflores,
Lima — 2023

Objetivos especificos:

Determinar los niveles de
transaminasas (AST y
ALT) y creatinina al
inicio del tratamiento y
posterior a los 6 meses de
tratamiento en pacientes
multidrogo resistente que
acuden en las RIS, de

Hi: Existe diferencia significativa entre los
niveles de transaminasas (AST y ALT) y
creatinina al inicio y a los 6 meses de
tratamiento para la Tuberculosis multidrogo
resistente en pacientes que acuden en las
RIS, de San Juan de Miraflores, Lima —
2023.

HO: No existe relacion significativa entre
los niveles de transaminasas (AST y ALT)
y creatinina al inicio y a los 6 meses de
tratamiento para la Tuberculosis multidrogo
resistente en pacientes que acuden en las
RIS, de San Juan de Miraflores, Lima —
2023.

Hipotesis especificas:

Hi: Existe diferencia significativa entre los
niveles de transaminasas y creatinina al
inicio y a los 6 meses de tratamiento,
cuando la muestra de estudio se estratifica
por edad y sexo a los pacientes de
Tuberculosis multidrogo resistente que

de transaminasas y
creatinina

El tiempo de
tratamiento de los
pacientes con
tuberculosis
multidrogorresistent
e

Formulacion del Objetivos Hipotesis Variables Dlsenlo.
problema metodologico
Problema general Objetivo general Hipétesis general Evaluacion del nivel | Tipo de

investigacion:
Es de tipo Bésica
Disefio de
investigacion:
No experimental
Transversal
Retrospectivo
Enfoque de
investigacion:
enfoque
cuantitativo
Poblacion:

80 pacientes con
tuberculosis
multidrogo
resistente
Técnica
Recoleccion datos:
Historias clinicas
Instrumentos:
ficha de
observacion




en las RIS, de San Juan
de Miraflores, Lima -
2023?

¢Existen diferencias
entre los niveles de
transaminasas y
creatinina al inicio y 6
meses  después  del
tratamiento en  los
pacientes que acuden en
las RIS, de San Juan de
Miraflores, cuando la
muestra de estudio se
estratifica por edad y
sexo?

:Qué niveles de

transaminasas y
creatinina presentan los
pacientes

diagnosticados con

Tuberculosis
multidrogo  resistente
segun la zona de
procedencia del Sector
de San Juan de
Miraflores, Lima-
2023?

San Juan de Miraflores,
Lima — 2023.
Determinar las
diferencias de los niveles
de transaminasas y
creatinina al inicio y a los
6 meses de tratamiento,
cuando la muestra de
estudio se estratifica por
edad y sexo a los
pacientes de
Tuberculosis multidrogo
resistente que acuden en
las RIS, de San Juan de
Miraflores, Lima — 2023

Determinar los niveles de
transaminasas y
creatinina presentan los
pacientes diagnosticados
con Tuberculosis
multidrogo resistente
segun la zona de
procedencia del Sector de
San Juan de Miraflores,
Lima- 2023

acuden en las RIS, de San Juan de
Miraflores, Lima — 2023.

HO: No existe relacion significativa entre
los niveles de transaminasas y creatinina al
inicio y a los 6 meses de tratamiento,
cuando la muestra de estudio se estratifica
por edad y sexo a los pacientes de
Tuberculosis multidrogo resistente que
acuden en las RIS, de San Juan de
Miraflores, Lima — 2023.

Hi: Existe diferencia significativa entre los
niveles de transaminasas Yy creatinina
presentan los pacientes diagnosticados con
Tuberculosis multidrogo resistente segun la
zona de procedencia del Sector de San Juan
de Miraflores, Lima- 2023

HO: No existe relacion significativa entre
los niveles de transaminasas y creatinina
presentan los pacientes diagnosticados con
Tuberculosis multidrogo resistente segun la
zona de procedencia del Sector de San Juan
de Miraflores, Lima- 2023

del registro de
pacientes con
tuberculosis
Descriptivas:
Cuadro de
frecuencias,
graficos, Tablas
figuras, porcentajes
Inferenciales:
Analisis
multivariado.
Analisis de Datos:
Se construiran
tablas, figuras, con
porcentajes que
serviran para
describir cada una
de las variables en
estudio y para el
analisis
correlacional se
aplicara la prueba
de independencia
Chi-Cuadrado




Anexo 2: Aprobacion de Comité de Etica

‘ ' COMITE INSTITUCIONAL DE ETICA PARA LA

INVESTIGACION
Maorbert Wisner
CONSTANCIA DE APROBACION
Lima, (8 de agosto de 2023
Investigador{a)

Agnina Melly Alvarez Ventura
Exp. N": 0801-2013

D mi consideracion:

Es grato expresarie mi cordial saludo v a la vez informarle que el Comité Institucional de
Etica para la investigacion de la Universidad Privada MNorbert Wiener (CIEI-UPNW)
evaluo v APROBO los siguenies documentos:

&  Protocolo titulado: “Niveles de transaminasas v creatinina sérica en pacientes
con tuberculosis multidrogo resistentes segin el tiempo de tratamiento en el
centro de salud Materno Infantil (Mlantay- Lima del 2023 YVersion 01 con
fecha 13/07/2023.

& Formulano de Consentimients Informado Version 01 con fecha 13/407/2023.

El cual tiene como imvestigador principal al Sria) Aguina Melly Alvarez Ventura v a los
imvestigadores colaboradores Italo Moises Saldaiia Orejon

La APROBACION comprende el complimiento de las buenas practicas eticas, el balance
ricsgo'beneficio, la calificacion del equipo de investigacion v la confidencialidad de los
datos, entre otros.

El investigador debera considerar los sigmentes puntos detallados a continuacion:

1. La vigencia de la aprobacion es de dos afios (24 meses) a partir de la emision
de este documento.

2. El Informe de Avances se presentard cada & meses, v el informe final una vez
concluido el estudio.

3. Toda enmienda o adenda sc debera presentar al CIE-UPKW v no podra
implementarse sin la debida aprobackn.

4. 51 aplica, la Renovacion de aprobacion del provecto de ivestigacion debera
iniciarse treinta (300 dias antes de la focha de vencimiento, con su respectivo
informe de avance.

Es cuanto informo a usted para su conocimiento y fines pertinentes.

Atentamente,




Anexo 3: Constancia de Aprobacién para la recoleccion de los datos
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CONSTANCIA N°044 -2023
AUTORIZACION DE PROYECTO DE INVESTIGACION

ACTA DE EVALUACION 18.10.23-COM.ET.IN.DIRIS-LS
ACTA DE LEVANTAMIENTO DE OBSERVACIONES

EXPEDIENTE N® 23-063101-001

El que suscribe director general de la Direcoion de Redes Infegradas de Salud Lima Sur, hace constar

que
AGUINA NELLY ALVAREZ VENTURA

Investigadona del Proyecty de investigacion “NIVELES DE TRANSAMINASAS Y CREATIMINA SERICA EN
PACIENTES COM TUBERCULODSIS MULTIDROGO RESISTEMTES SEGUN EL TIEMPD DE
TRATAMIENTD EN EL CENTRO MATERNO INFANTIL OLLANTAY - LIMA 2023", ha concludde
salisfacioiamente el proceso de aprobacion del Comite de Etica en Invesligacion de la Direccidn de
Rades Inleqradas de Salud Lima Sur, motiva por el cual s2 autoniza a través del prasente @ desamallo da
provecto de investigacion

El presenta proyeclo se desarollard en el CMI OLLANTAY, de la jurisdiccion de la Direccicn de Redes
Infegradas de Salud Lima Sur.

Hacemos de su conocimignta que, & terming de su nvestigacion debera presantar a la Direccion Genera
de nuestra instiucica un ejemplar de la misma an farmatn fisice v vinual (POF), para ser socializada a los
establecimezntos de salud con (2 finalidad de contribuir a mejorar la atencion de 10s uswanos.

De no cumplir con remitic lo indicado, se hara de comocimients & la universidad o2 procedencia o
instilicién a la gue pertenece, & fin g2 ejecutar |as acciones que comespondan

Esta constancia bene validez por (03) mesas, a partir de su expedicion, la misma que puede ssr
renovahle hasta la conclusion de la investigacian. Mo autoriza |a publicacan del estudio por seron
procasno independiente.

El investigadar (a) se adecuara a las condiciones establecidas por la DIRIS LS respecio a |z fachbibdad
de desarmllar &l proyecto de investigacson bajo modalidad presencial o virual Asimismo, debera cumplin
con todos los proftocolos de ssqurdad, como ubilizar equipos de proteccion personal, & fin de evitar el
rigsgo de intection
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Anexo 3.1: Constancia de Ampliacion de Jurisdiccion para la recoleccion de los datos

<ox ) | ' Vic o j Direccién de Redes
'8 PERU | Ministerio .| Integradas de Salud
de Salud : ar SR Lima Sur

“Decenio de 1 Iguaidad de oportunidades para mujeres y hombres”
“Afo dol Bxentenario, de ka consolidacion de nuestra independenca, y de la conmemoracicn de las
heroxas batallas de Junin y Ayacucha®

AMPLIACION DE JURISDICCION DE CONSTANCIA
CONSTANCIA N° 044-2023

EXPEDIENTE N° 23-063101-002

La que suscribe Directora General de la Direccion de Redes Integradas de Salud Lima Sur, hace constar
que:

Se otorga AMPLIACION DE JURISDICCION A LA CONSTANCIA N°044-2023, del proyecto de
investigacion “NIVELES DE TRANSAMINASA Y CREATININA SERICA EN PACIENTES CON
TUBERCULOSIS MULTIDROGO RESISTENTES SEGUN EL TIEMPO DE TRATAMIENTO EN EL
CENTRO MATERNO INFANTIL OLLANTAY — LIMA 2023", estudio que ha sido modificado en el tamafio
muestral y cuya denominacion actual es: “NIVELES DE TRANSAMINASA Y CREATININA SERICA EN
PACIENTES CON TUBERCULOSIS MULTIDROGO RESISTENTES SEGUN EL TIEMPO DE
TRATAMIENTO EN LAS RIS DE SAN JUAN DE MIRAFLORES - LIMA 2023", y se autoriza la amplacion
de junisdiccion para los establecimientos de salud : PS 5 DE MAYO, PS LEONCIO PRADO, PS JOSE
MARIA ARGUEDAS, PS EL BRILLANTE, PS LA RINCONADA Y CMI OLLANTAY de la jurisdiccidn de la
Direccidn de Redes Integradas de Salud Lima Sur.

La validez de la presente constancia depende de la conslancia N°® 044-2023 y de las ampliaciones de
vigencia requeridas para culminar con el desarrollo del proyecto de investigacion.

Asimismo, se le recuerda que al término de su investigacitn debera presentar a la Direccién General de
nuestra institucion un ejemplar de la misma en formato fisico y virtual (PDF), para ser socializada a los
establecimeentos de salud con la finglidad de contribuir @ mejorar la atencion de los usuarios

De no cumplir con remitir lo indicado, se hara de conccimiento a la universidad de procedencia o institucion
ala que pertenece, a fin de ejecutar las acciones que correspondan.

Elinvestigador (a) se adecuara a las condiciones establecidas por La DIRIS LS respecto a la factibilidad de
desarroliar el proyecto de investigacion bajo modalidad presencial o virtual, Asimismo, debera cumplir con
todos los prolocolos de sequridad, como ulizar equipos de proteccidn personal, a fin de evitar el nesgo de
infeccion.
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Anexo 3.2: Constancia para la Ampliacion de vigencia

y i B I Direceidin de Redes
I PERL da Prestaciones N Integradas de Salud
- Asegliramiento en Sajud’ - ERTEAT

"Deconio de la igualdad de cportunidades para mujeres ¥ hombees™
“Afo dal Bicentenario, de la consoldackin de miestra ndependencla, v de |3 conmemaracion de las
harpicas batallas de Junin v Ayacische™

AMPLIACION DE VIGENCIA DE CONSTANCIA
CONSTANCIA N° 044-2023

EXPEDIENTE N° 24-016189-001

La que suscribe Directora General de la Direccidn de Redes Integradas de Salud Lima Sur, hace conslar
que;

Se olorga, AMPLIACION DE VIGENCIA A LA CONSTANCIA N® 044-2023, del proyeclo de investigacion
“NIVELES DE TRANSAMINASAS Y CREATININA SERICA EN PACIENTES COM TUBERCULOSIS
MULTIDROGO RESISTENTES SEGUN EL TIEMPO DE TRATAMIENTO EN EL CENTRO MATERNO
INFANTIL OLLANTAY - LIMA 2023" estudio que s& viene desarmollands en el CMI OLLANTAY de |a
jurisdiczian de la Direccion de Redes Integradas de Salud Lima Sur,

Agimisma, se le recuerda que &l tarmino de su invesligacion deberd presentar 2 la Direccisn General de
nuestra institucitn un ejemplar de la misma en formato fisico y virtual (POF), para ser socializada a os
eslablecimientos de salud con I Enalidad de contribulr a mejorar la alencién de los usuarios

De no cumplir con remili k indicado, se hard de conocimiento a ka universidad de procedencia o instilucion
ala que pertenece, a fin de ejecutar las acciones que correspondan.

Esta constancia liene validez por (04) meses, a pari de su expedicidn; la misma que puede ser renovahle
hasta la conclusién de |a investigacion. Mo auloriza la publicacion del estudio por Ser un proceso
indepandiente.

El investigador (a) se adecuara a las condiciones establecidas por la DIRIS LS respecto ala factibilidad de
desarrollar el proyect de investigacion bajo modalidad presencial o virtual, Asimismo, deberd cumplir con
todes los protocokss de sequridad, como ulilizar equipos de proteccion parsonal, a fin de evitar el riesgo de
infeceian,
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Anexo 4: Informe del asesor de Turnitin

Reporte de similitud

NOMBRE DEL TRABAJO AUTOR

NIVELES DE TRANSAMINASAS Y CREATI AGUINA NELLY ALVAREZ VENTURA
NINA SERICA EN PACIENTES CON TUBE
RCULOSIS MULTIDROGO RESISTENTES

s

RECUENTO DE PALABRAS RECUENTO DE CARACTERES
16218 Words 88978 Characters

RECUENMTO DE PAGINAS TAMARNO DEL ARCHIVO

92 Pages 838.4KB

FECHA DE ENTREGA FECHA DEL INFORME

May 10, 2024 2:16 PM GMT-5 May 10, 2024 2:17 PM GMT-5

® 18% de similitud general

El total combinado de todas las coincidencias, incluidas las fuentes superpuestas, para cada
base de datos.

- 16% Base de datos de Internet + 2% Base de datos de publicaciones
+ Base de datos de Crossref + Base de datos de contenido publicado de
Crossref

+ 9% Base de datos de trabajos entregados

® Excluir del Reporte de Similitud

+ Material bibliografico + Material citado
+ Material citado + Coincidencia baja (menos de 10 palabras)

+ Blogues de texto excluidos manualmente



® 18% de similitud general
Principales fuentes encontradas en las siguientes bases de datos:

» 16% Base de datos de Internet

» Base de datos de Crossref

* 9% Base de datos de trabajos entregados

FUENTES PRINCIPALES

Las fuentes con el mayor nimero de coincidencias dentro de la entrega. Las fuentes superpuestas no se
mostraran.

repositorio.uwiener.edu.pe

Internet

repositorio.unjbg.edu.pe

Internet

hdl.handle.net

Internet

labtest.com.br

Internet

docplayer.es

Internet

rdu.unc.edu.ar

Internet

scielo.cl

Internet

diu.unheval.edu.pe

Internet

Reporte de similitud

» 2% Base de datos de publicaciones

» Base de datos de contenido publicado de

Crossref

3%

2%

1%

<1%

<1%

<1%

<1%

<1%

Descripcion general de fuentes


https://repositorio.uwiener.edu.pe/bitstream/handle/20.500.13053/7670/T061_42089811_M.pdf?isAllowed=y&sequence=1
http://repositorio.unjbg.edu.pe/bitstream/handle/UNJBG/4038/1797_2020_anchapure_ramirez_cs_facs_farmacia_y_bioquimica.pdf?isAllowed=y&sequence=1
https://hdl.handle.net/20.500.13053/1089
https://labtest.com.br/wp-content/uploads/2016/12/Transaminasa_Oxalac%C3%A9tica_52_Esp.pdf
https://docplayer.es/88276416-Tesis-doctoral-rafael-bravo-santos-departamento-de-fisiologia-conformidad-de-los-directores.html
https://rdu.unc.edu.ar/bitstream/handle/11086/18572/13941%20tesis%20TIF%202019%20Vera%20Oscar.pdf?isAllowed=y&sequence=1
https://www.scielo.cl/scielo.php?lng=en&nrm=iso&pid=S0717-73482018000100062&script=sci_arttext&tlng=en
http://diu.unheval.edu.pe/revistas/index.php/repis/article/download/699/686?inline=1
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