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RESUMEN

Se realizé un estudio ecoldgico para estimar la carga de en-
fermedad tuberculosa incidente atribuible a la diabetes en la
Region de las Américas. EI tamafio poblacional, la prevalen-
cia de diabetes y la incidencia de tuberculosis (TB) en la
poblacién adulta de cada pais de 2013 se emplearon para es-
timar el riesgo atribuible poblacional porcentual, que ascen-
di6 a 16,8% (1C95%: 10,8%- 23,8%), lo que corresponde a
25 045 (16 050-35 741) casos incidentes de TB/afio. La dia-
betes es un importante determinante de la incidencia de tu-
berculosis en los paises de la Region de las Américas y puede
dar cuenta de hasta 1 de cada 4 casos incidentes de TB. La
interseccion de ambas epidemias plantea a los paises el doble
desafio de la atencidn y el control integrados de la comorbili-
dad y de sus determinantes sociales estructurales
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La tuberculosis (TB) contintia siendo un problema
de salud ptblica mundial, tanto por su elevada carga
de enfermedad como por sus graves consecuencias so-
ciales y econdmicas, especialmente en paises de ingre-
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sos medianos y bajos. Pese a los esfuerzos desplegados
para reducir la incidencia de TB bajo el sexto Objetivo
de Desarrollo del Milenio (ODM), el nimero estimado
de casos incidentes de TB en la Regién de las Américas
en 2014 atn supera el cuarto de millén (intervalo de
confianza de 95%: 270 000-290 000) (1).

Alo largo del tiempo, la epidemia de TB se ha visto
afectada por otras epidemias, sobre todo por la pan-
demia de VIH/SIDA: en los Estados Unidos de
América, por ejemplo, el VIH/SIDA junto a otros fac-
tores indujo un resurgimiento de la TB entre 1989 y
1999, con un exceso de casos estimados conservado-
ramente en 67 000 (2). En el Africa Subsahariana, la
epidemia generalizada de VIH/SIDA ha tenido un
impacto masivo sobre el crecimiento de los casos de
TB, pues se sabe que la infeccién por VIH incrementa
el riesgo de reactivacién tuberculosa casi 100 veces
en pacientes sin tratamiento antirretroviral (3,4).

En los dltimos afios, y como consecuencia de noto-
rios cambios transicionales demograficos y epide-
mioldgicos, ha emergido una nueva pandemia: la de
diabetes. La globalizacién de estilos de vida no salu-
dables y de otros determinantes sociales de la salud
han ocasionado que la carga mundial de diabetes en
la poblacién adulta se incremente de 108 millones de
casos en 1980 a 422 millones el 2014 (5). Si las tenden-
cias post-2000 contintian, esta carga mundial sobre-
pasard los 700 millones en 2025 (6).

Ademas de las profundas implicaciones de orden sa-
nitario, econémico y social que semejante aumento en la
carga de enfermedad tiene per se, es verosimil considerar
que la nueva pandemia de diabetes tenga un impacto
marcado sobre la epidemia de TB (7). En un metanalisis
se sefial6 que la diabetes incrementa el riesgo de infec-
cién tuberculosa y de tuberculosis activa en aproxima-
damente tres veces, aunque el rango de las estimaciones
del riesgo relativo en los diferentes estudios fue varia-
ble (8). A pesar de esta asociacién encontrada en estu-
dios epidemioldgicos, todavia existen controversias
sobre su naturaleza causal: diabetes y tuberculosis; lo
que si es evidente es que los pacientes con TB y diabetes
tienen mayor riesgo de fracaso del tratamiento antitu-
berculoso, ademas de muerte y recaidas (9).

En las Region de las Américas se espera que el impacto
de la diabetes en la TB sea mucho mayor que el impacto
que sobre ésta tiene la pandemia de VIH, debido a que la
prevalencia de diabetes en la poblacién general es mucho
mayor que la de VIH. Por otra parte, la mayor carga de
diabetes se concentra en zonas urbanas densamente
pobladas (10) y afecta a una proporcién considerable
de personas en situacién de pobreza (11), un escenario
donde, precisamente, se desarrolla la TB (12).

El presente estudio tuvo por objetivo cuantificar
la carga de enfermedad tuberculosa atribuible a la
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diabetes en los paises de la Region de las Américas,
con el propésito de que esta informacién contribuya
al fortalecimiento de los programas de control de
esta emergente comorbilidad.

MATERIALES Y METODOS

Se disefi6 un estudio ecolégico de atribucién pobla-
cional del riesgo de enfermar de TB condicionado a la
prevalencia de diabetes y a la fuerza de la asociacién
conocida entre ambas enfermedades en la poblacién
adulta de 44 paises y territorios de la Regién de las
Américas (que representa 99,9% de la poblacién adulta
a nivel regional) correspondiente al afio 2013, a partir
de fuentes secundarias de datos.

La poblacion adulta, definida como aquella compren-
dida entre los 20 y 79 afios de edad, para cada pais en
2013 se obtuvo por interpolacién lineal anual de las
estimaciones de la fecundidad media de la Divisién de
Poblacion de Naciones Unidas revisadas a 2012 (13).
La prevalencia de diabetes (%) en la poblacion adulta (es
decir, de 20 a 79 afios de edad) para cada pais en 2013
se extrajo de las estimaciones nacionales del Atlas de
Diabetes de la Federaciéon Internacional de Diabetes
(FID) (14). La incidencia de tuberculosis (de todas sus
formas) por 100 000 habitantes para cada pais en 2013
se extrajo del Informe Mundial de Tuberculosis 2014 de
la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) (15).

Para cada pais/territorio estudiado, se calcul6 la
fraccion de casos de TB en la poblacion adulta atribui-
bles a la diabetes (es decir, la fraccién atribuible pobla-
cional) y el nimero absoluto de casos de TB atribuibles
a la diabetes. La fraccién atribuible poblacional por-
centual (FAP%) se estim6 a partir de la férmula del
riesgo atribuible poblacional porcentual modificada
por Levin (16-18):

p. X(RR, -1)

FAP%=—"~—*° 1
P. x (RR,-1)+1

x 100

donde p, representa la prevalencia de diabetes (%) y
RR,, el riesgo relativo de tuberculosis debido a
diabetes.

El valor de referencia asumido para el estimador de
la fuerza de asociacién conocida entre la diabetes y la
TB, esto es el RR, fue 3,11 (intervalo de confianza de
95%, 1C95%: 2,27-4,26), estimado por Jeon y Murray en
2008 en el dnico metanalisis publicado hasta la fecha a
partir de 13 estudios observacionales sobre esta comor-
bilidad (8), aunque se han publicado otros estudios
posteriormente.

El niimero absoluto de casos de TB atribuibles a dia-
betes en cada pais/territorio se calculé directamente
multiplicando la correspondiente FAP% por el total de
casos incidentes de TB en cada pais/territorio obte-
nido por retrocalculo a partir de la tasa de incidencia y
del tamafio poblacional respectivos.

Adicionalmente, el andlisis por paises fue sinteti-
zado para las subregiones geograficas de la Region
de las Américas (Norteamérica, Mesoamérica, El
Caribe, Sudamérica andina, Sudamérica no andina).
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Las estimaciones subregionales de prevalencia de dia-
betes y de incidencia de TB se obtuvieron por suma
producto (es decir, el promedio ponderado poblacio-
nal) y fueron internamente consistentes con las estima-
ciones a nivel nacional.

RESULTADOS

El cuadro 1 presenta las estimaciones puntuales y los
1C95% de la fraccién atribuible poblacional porcentual y
del ndimero absoluto de casos incidentes de tuberculosis
atribuibles a la diabetes para cada pais, internamente
consistentes con sus correspondientes valores de preva-
lencia de diabetes e incidencia de tuberculosis para
2013. La FAP% fluctué entre 8,3% (5,2%-12,2%) en Pert
hasta 28,2% (19,1%—37,8%) en Curazao, y el nimero de
casos de TB atribuibles a la diabetes, entre 0 casos en
algunas islas del Caribe hasta 9 722 (6 250-13 815)
en Brasil. Ademas de Perd, en los otros tres paises con
incidencia de tuberculosis mayor de 100 por 100 000
habitantes —Haiti, Bolivia y Guyana- la FAP% fue
10,5, 11,7 y 22,9%, respectivamente, y el nimero de
casos de TB atribuibles a la diabetes, 1 203, 828 y 107,
respectivamente.

En el cuadro 2 se resumen las estimaciones de la
FAP% y el nimero de casos de TB atribuibles a la dia-
betes agregados a nivel subregional y regional. En la
Regién de las Américas en conjunto, la prevalencia de
diabetes estimada fue 9,6% y la incidencia de TB, 27,6
por 100 000 habitantes. La prevalencia de diabetes
mas alta se observd en Mesoamérica (10,9%) y
Norteamérica (10,8%) y la incidencia de TB mas alta,
en la subregién del Caribe (62,6 x 100 000) y la
Sudamérica andina (61,9 x 100 000). A escala regional,
la FAP% estimada de TB atribuible a diabetes fue
16,8% (10,8%-23,8%), cifra que corresponde a 25 045
(16 050-35 741) casos incidentes de tuberculosis en
2013.

DISCUSION

Este estudio muestra que, en 2013, en la Region de
las Américas, aproximadamente 3 de cada 20 casos in-
cidentes de tuberculosis (16,8%) son atribuibles a la
presencia de diabetes mellitus en la poblacién adulta.
Esta fraccion atribuible poblacional de tuberculosis a
la diabetes flucttia desde 1 de cada 10 casos de TB
(10,8%) hasta 1 de cada 4 casos de TB (23,8%) depen-
diendo del nivel de prevalencia de diabetes en la po-
blacién adulta. En general, se observé que, a mayor
prevalencia de diabetes en la poblacién adulta, mayor
es el riesgo atribuible poblacional porcentual de TB.

La FAP% estimada en este estudio es similar a la es-
timada por Lonnroth y colaboradores (19) para la
Region de las Américas con datos de 2012 (17%) y com-
parable en magnitud con la estimada para otras regio-
nes de la OMS (17% en el Mediterraneo Oriental, 16%
en el Pacifico Occidental, 15% en Europa, y 14% en el
Sudeste Asiatico), pero fue mayor que la FAP% esti-
mada para Africa (9%). Ademas, la FAP% estimada
en el presente estudio es comparable con la FAP%
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CUADRO 1. Fraccion atribuible poblacional porcentual (FAP%) y nimero absoluto de casos de tuberculosis atribui-
bles a la diabetes por pais, las Américas, 2013

Poblacion Prevalencia I&%Sf&ﬁgs?: No. de casos Fracgl'éﬂ 3tf'|bli}b|e tuber'\ézi(?;scztsrci);ucijgles a
Pais Is0-3  Subregional - subregional ") gt nuevos de poblacional (%) diabetes mellitus
adulta de diabetes formas por tuberculosis imorvalode. No.de  Intarvalo do
= o (A = = o .

(20-79 afos) (%) 100 000) (20-79anos)  FAP% confianza de 95% casos confianza de 95%
Anguila AIA 10 204 13,07 21,0 2 21,6 14,2 29,9 0 0 1
Antiguay Barbuda  ATG 58 080 13,48 13,0 8 221 14,6 30,5 2 1 2
Argentina ARG 26 869 416 5,98 24,0 6 449 11,2 71 16,3 723 455 1052
Aruba ABW 73372 17,18 12,0 9 26,6 17,9 35,9 2 2 3
Bahamas BHS 259 537 14,45 9,8 25 23,4 15,5 32,0 6 4 8
Barbados BRB 204 415 14,63 1,4 3 23,6 15,7 32,3 1 0 1
Belice BLZ 182 101 13,42 37,0 67 22,1 14,6 30,4 15 10 21
Bermuda BMU 48 513 14,86 0 0 23,9 15,9 32,6 0 0 0
Bolivia BOL 5742 060 6,29 123,0 7063 1,7 74 17,0 828 522 1202
Brasil BRA 131941 782 9,04 46,0 60 693 16,0 10,3 228 9722 6250 13815
Canada CAN 25812 841 10,21 5,0 1291 17,7 11,5 25,0 229 148 322
Chile CHL 12 094 034 10,36 16,0 1935 17,9 11,6 25,2 347 225 489
Colombia coL 29978 710 712 3,0 9593 13,1 8,3 18,8 1253 796 1807
Costa Rica CRI 3226212 6,78 11,0 355 12,5 79 18,1 44 28 64
Cuba CuB 8360 691 9,74 9,3 778 17,0 11,0 241 133 86 187
Curazao Cuw 112 442 18,65 1,4 2 28,2 19,1 37,8 0 0 1
Dominica DMA 46 495 11,29 48 2 19,2 12,5 26,9 0 0 1
Ecuador ECU 9334 995 5,68 56,0 5228 10,7 6,7 15,6 559 352 817
El Salvador SLV 3598 304 9,42 39,0 1403 16,6 10,7 23,5 233 150 330
Estados Unidos USA 223 803 222 10,90 3,3 7 386 18,7 12,2 26,2 1381 898 1936
Granada GRD 65 405 8,53 41 3 15,3 9,8 21,8 0 0 1
Guatemala GTM 7 369 065 8,97 60,0 4421 15,9 10,2 22,6 704 452 1000
Guyana GUY 428 141 14,08 109,0 467 22,9 15,2 31,5 107 71 147
Haiti HTI 5 546 066 5,58 206,0 11425 10,5 6,6 15,4 1203 756 1758
Honduras HND 4276 211 6,28 54,0 2 309 11,7 7,4 17,0 270 171 392
Islas Caiman CYM 34 404 14,88 9,8 3 239 159 327 1 1 1
Islas Virgenes
Britanicas VGB 20 380 12,89 41 1 21,4 141 29,6 0 0 0
'(SE'SZ)V rgenes g 74397 16,10 77 6 254 170 344 1 1 2
Jamaica JAM 1684 611 10,59 6,5 109 18,3 11,9 25,7 20 13 28
México MEX 74127 611 11,77 21,0 15,567 19,9 13,0 27,7 3097 2024 4317
Nicaragua NIC 3359 620 10,25 55,0 1848 17,8 11,5 25,0 329 213 463
Panama PAN 2365778 7,87 48,0 1136 14,2 9,1 20,4 162 103 232
Paraguay PRY 3834 659 6,17 44,0 1687 11,5 73 16,7 194 123 283
Perli PER 18362 172 4,28 124,0 22 769 8,3 52 122 1886 1174 2788
Puerto Rico PRI 2552 317 15,42 1,6 M 245 16,4 33,5 10 7 14
Republica
Dominicana DOM 6125678 10,66 60,0 3675 18,4 11,9 25,8 675 438 948
San Kitts y Nevis KNA 32516 13,55 0 0 22,2 14,7 30,6 0 0 0
San Marteen SXM 25504 14,79 51 1 23,8 15,8 32,5 0 0 0
Santa Lucia LCA 117 994 8,35 5,7 7 15,0 9,6 21,4 1 1 1
San Vicente y las ey 70 051 9,81 24,0 17 171 111 242 3 2 4
Granadinas
Suriname SUR 337 857 10,87 39,0 132 18,7 12,1 26,2 25 16 34
Trinidad y Tobago ~ TTO 953 539 13,89 21,0 200 22,7 15,0 31,2 45 30 62
Uruguay URY 2 264 947 6,34 30,0 679 11,8 75 171 80 51 116
Venezuela VEN 18 637 938 6,61 33,0 6151 12,2 7,7 17,7 753 476 1090

estimada por Lonnroth y colaboradores (19) para
China, Rusia, India y Sudafrica, las FAP% mas altas
entre los 10 paises con incidencia de TB més elevada.
La FAP% de TB incidente debida a diabetes notifi-
cada en estudios realizados en otras latitudes fluctda
segun el pais estudiado. Por ejemplo, en un estudio
realizado en la India (20), la FAP% fue 14,8%, mientras
que en otro realizado en Taiwén (21) la diabetes explicé
4% de los casos incidentes de TB. En el presente estu-
dio, todos los paises de la Region de las Américas la
FAP% fue mayor que la notificada en Taiwén, y sola-
mente en 12 paises de los 44 estudiados (Argentina,
Bolivia, Colombia, Costa Rica, Ecuador, Haiti,
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Honduras, Panama, Paraguay, Perti, Uruguay vy
Venezuela) la FAP% de diabetes para TB fue menor
que la notificada para la India.

Es interesante contrastar los hallazgos de este estu-
dio con los del clasico estudio de Lienhardt y colabo-
radores para estimar el riesgo atribuible poblacional
porcentual (RAP%) de TB debida a la infeccién por
VIH/SIDA (22). En su estudio, dicho riesgo fue 4% —
considerablemente mas bajo que el notificado en la
presente investigacion para la TB atribuible a la diabe-
tes. Aunque la fuerza de la asociacién entre TB e infec-
cién por VIH —estimada por el riesgo relativo- es
mayor que entre la TB y la diabetes (3,4), probable-
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CUADRO 2. Fraccioén atribuible poblacional porcentual (FAP%) y nimero absoluto de casos de tuberculosis atri-

buibles a la diabetes por subregién, las Américas, 2013

Poblacion Incidencia de

No. de casos

Casos de tuberculosis

i FAPY% atribuibles
Subregion de las  subregional s:br:evg?ifr?acllije tuberculosis nuevos de (FAPYE) a diabetes mellitus
Américas adulta (20-79 diabetes (%) (todas las formas  tuberculosis
afios) ° por 100 000) (20-79 afios) (FAP%) In_tervalo de No. de Intervalo de
confianza de 95%  casos  confianza de 95%
Norteamérica™ 249 664 576 10,83 3,48 8676 18,6 12,1 26,1 1610 1046 2259
Mesoamérica @ 104 448 479 10,91 29,41 30714 18,7 12,2 26,2 5513 3579 7746
El Caribe © 21250519 9,95 62,62 13307 17,4 11,2 24,5 1577 1000 2278
Sudaméled  g2055875 6,15 61,91 50 803 M5 72 167 5279 3320 7704
gﬁgﬁ]’:fﬁﬁ'ca "% 477004 838 8,57 40,36 71444 153 98 218 11067 7104 15755
f\eg,"’.” 0elas 34 494 287 9,58 27,58 174 944 168 108 238 25045 16050 35741
méricas

(1) BMU, CAN, USA; (2) CRI, DOM, GTM, HND, MEX, NIC, PAN, SLV; (3) AIA, ATG, ABW, BHS, BRB, BLZ, VGB, CYM, CUB, CUW, DMA, GRD, GUY, HTI, JAM, PRI,
KNA, LCA, SXM, VCT, SUR, TTO, VIR; (4) BOL, COL, ECU, PER, VEN; (5) ARG, BRA, CHL, PRY, URY.

mente sea la muy baja prevalencia de infeccién por
VIH en las Regién de las Américas —que la clasifica en
el escenario de epidemias concentradas— lo que expli-
que la baja FAP% de VIH/SIDA para la TB frente a la
atribuible a la diabetes en la dindmica de transmision
de TB en la poblacién adulta regional.

La principal limitacién de este estudio —ademas de
su caracter ecolégico exploratorio— es la inherente
restriccién de la modelizacién de la variabilidad de la
fuerza de la asociaciéon entre TB y diabetes, que esta
circunscrita a un tnico valor puntual (la estimacion
metanalitica de Jeon y Murray) (8). Ello esta relacio-
nado con la falta de estudios regionales disponibles
sobre la determinacién del riesgo relativo de TB en
presencia de diabetes. En consecuencia, no es posible
descartar la sobreestimacién o subestimacion del
valor notificado de la FAP% en los paises estudiados.

La intersecciéon y convergencia de estas dos epi-
demias contemporaneas plantea un nuevo y doble
reto para los sistemas de salud y los programas de
control: el de la atencién y el control integrados de la
comorbilidad, incluyendo la accién sobre sus deter-
minantes sociales (23,24). La estimacion del riesgo
atribuible poblacional de la diabetes sobre la TB es
importante porque permite evaluar el impacto po-
tencial de aquella sobre ésta en un escenario epide-
miolégico transicional que favorece la sobrecarga
de enfermedades crénicas no transmisibles.

Este estudio intenta enriquecer este conocimiento
ilustrando la magnitud de la carga de enfermedad

tuberculosa evitable por reduccién del riesgo de desa-
rrollar diabetes en la poblacién general, suponiendo
que esta relacion sea causal, ademdas de estimar el
numero de pacientes con TB y de diabetes que se po-
drian beneficiar si tuvieran una atencién adecuada
dual de la diabetes y la tuberculosis, entendida como la
mejora de los resultados del tratamiento de la tubercu-
losis. Finalmente, estudios como el presente pueden
facilitar la necesaria abogacia en y con los paises y pro-
gramas orientada a mejorar las estrategias de control
de ambas enfermedades, asi como de sus determinan-
tes sociales comunes.
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ABSTRACT

Burden of tuberculosis

attributable to diabetes in

the adult population of
the Americas

Keyword

An ecological study was conducted to estimate the burden of incident
tuberculosis attributable to diabetes in the Region of the Americas.
Population size, the prevalence of diabetes, and the incidence of tuberculosis
(TB) in the adult population of each country in 2013 were used to estimate
the percent population attributable risk.
The estimated population attributable risk was 16.8% (CI 95%: 10.8-23.8%),
which corresponds to 25,045 (16,050-35,741) incident cases of TB per year.
Diabetes is an important determinant of the incidence of tuberculosis in the
countries of the Region of the Americas and may account for up to 1 in 4
incident TB cases. For countries, the intersection of both epidemics poses the
dual challenge of providing integrated are and control of comorbidity and
its structural social determinants.
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RESUMO

Carga de tuberculose
atribuivel a diabetes em
populacao adulta nas
Américas

Palavras-chave

Estudo ecolégico conduzido para estimar a carga de tuberculose incidente
atribuivel a diabetes na Regido das Américas.

O tamanho populacional, a prevaléncia da diabetes e a incidéncia de
tuberculose na populagdo adulta de cada pais em 2013 foram usados para
estimar o risco atribuivel populacional proporcional.

Estimou-se um risco atribuivel populacional de 16,8% (IC95% 10,8%-23,8%),
correspondente a 25.045 (16.050-35.741) casos incidentes de tuberculose
ao ano.

A diabetes é um importante determinante da incidéncia de tuberculose nos
paises da Regido das Américas e pode estar associada a até 1 em 4 casos
incidentes de tuberculose. A intersecgdo de ambas as epidemias faz com que os
paises tenham de enfrentar o duplo desafio da atengao e controle integrados da
comorbidade e de seus determinantes sociais estruturais.

Tuberculose; diabetes; comorbidade; Américas.
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