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RESUMEN

La tuberculosis (TB) es una enfermedad antigua, prevenible y curable, aunque sigue
siendo un problema y un reto para la salud publica. Se ha reportado a escala mundial
y nacional un descenso del numero de casos de tuberculosis pulmonar BK positivo.
Objetivo: Determinar la tendencia y proyeccion de los casos de tuberculosis en un
establecimiento de primer nivel de atencion entre 1991 y 2012.

Material y métodos: Se realizd un estudio descriptivo de series temporales en la
ES-TBC del Centro de Salud Mirones desde 1991 a 2012.

Resultados: En el periodo de estudio, ingresaron 1463 casos. En el primer trimestre
del afio, se present6 la mayor frecuencia (26.8 %) de los casos. El sexo masculino
represent6 el 59.1 %, la etapa joven (18-29 afios) involucré al 41.5 %, el 84.4 % de
los casos fueron nuevos, con localizacion pulmonar 82.1 %, y el 68.3 % de los
pacientes evidencido una prueba de laboratorio positiva al bacilo de Koch. El
tratamiento frecuentemente usado fue 2RHZE / 4R2H?2 en el 80.3 % de los casos.
Las patologias asociadas con tuberculosis fueron: VIH, 4.2 %;
farmacodependencia, 0.6 %; diabetes, 0.5 %; el 82.4 % de los egresos fue curado.
A partir del afio 1997, se manifestd una tendencia descendente, se establecid un
modelo ARIMA(2,0,0) para predecir futuros casos. Ademas, el modelo
ARIMAX(2,0,0) mostré6 que la disminucion de los casos en el futuro seran
explicadas por el promedio de edad y condicion nuevos al ingreso del ES-PCT .
Conclusiones: La tendencia de los casos de tuberculosis es descendente, y no tiene
una estacionalidad.

Palabra clave: tuberculosis, tendencia, proyeccion, series temporales



SUMMARY

Tuberculosis (TB) is an ancient, preventable and curable disease, yet it remains a
public health problem and challenge. A decline in the number of cases of BK-
positive pulmonary tuberculosis has been reported globally and nationally.
Objective: To determine the trend and projection of TB cases in a first-level care
facility 1991-2012

Material and Methods: A descriptive time series study at the Mirones Health
Center's ES-TBC from 1991 to 2012.

Results: A total of 1,463 cases were admitted during the study period. The highest
frequency of cases was presented in the first trimester of the year, the male was
(59.1%), the young (18-29 years) was 41.5%, 84.4% of the cases were new, 82.1%
with pulmonary location, 68.3% of the patients showed a positive laboratory test to
the Koch bacillus. The most frequently treatment was 2RHZE / 4R2H2 in 80.3%.
The pathologies associated with tuberculosis were: HIV 4.2% and drug dependence
0.6%, diabetes 0.4 %. A 82.4% of the discharges were cured. Since 1997 there is a
downward trend, an ARIMA(2,0,0) model was established to predict future cases.
the ARIMAX(2,0,0) model showed that the decrease in the number of cases will
be explained by the average age and no history of tuberculosis at ES-PCT
admission.

Conclusions: The trend of tuberculosis cases is downward and does not have a
seasonality.

Key word: Tuberculosis, Trend, Forecast, Time series.



I. INTRODUCCION

La tuberculosis (TB) es una infeccion bacteriana antigua, cronica, prevenible y
curable causada por la bacteria Mycobacterium tuberculosis. Sin embargo, a pesar
de existir un tratamiento disponible de facil alcance, continta siendo un problema
de salud publica en el Pert y todo el mundo (1).

La tuberculosis generalmente se localiza en los pulmones, pero puede
afectar cualquier 6rgano del cuerpo humano. El contagio de esta enfermedad
generalmente ocurre por via aérea; la persona enferma con tuberculosis pulmonar
elimina la bacteria con la tos, solo entre el 5% y 15% de los contactos desarrollan
la enfermedad (2).

El método de diagndstico cominmente usado es la observacion por
microscopio de la bacteria en muestras del esputo; sin embargo, por el aumento de
la TB multirresistente (MDR-TB), se han desarrollado pruebas diagnosticas de
sensibilidad rapida para detectar la resistencia a isoniacida (H) y rifampicina ( R),
como son los métodos: Genotype MTBDRplus, nitrato reductasa (Griess) y MODS
(Microscopic Observation Drug Susceptibility) geneXpert (2) (3).

A escala mundial, la tasa de incidencia de TB estd disminuyendo en
aproximadamente 2% por aflo, mientras la mortalidad ha caido en alrededor de 3%

anual (3).



II. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En el Peru, la TB ha obligado al estado y a la sociedad civil a un trabajo conjunto y
multisectorial para disminuir la morbimortalidad por esta enfermedad (4). En el afio
2014, el Peru report6 el 15 % de todos los casos registrados de tuberculosis en la
region de las Américas, y la tasa de incidencia estimada fue de 104.6 por cada 100
000 habitantes. Asimismo, en Lima se encontré la mayor tasa de tuberculosis
pulmonar frotis positivo (TBP FP), que fue de 84.35 x 100 000 habitantes, mientras
la tasa en el ambito nacional fue de 61.9 x 100 000 habitantes. En la distribucion de
esta enfermedad, a escala nacional, las Direcciones de Salud de Lima y Callao
reportaron al Ministerio de Salud el 58 % de casos de TB, 82 % de tuberculosis
multidrogorresistente (TB MDR) y 93 % de la tuberculosis extensamente resistente
(TB XDR) (5).

En el pais, desde 1997 hasta 2014, se han detectado mas de 15 000 casos de TB
MDR, aunque el mayor nimero de casos se registraron desde 2005 en adelante,
cuando el promedio por afno super6 los 1100, con una tendencia creciente en los
ultimos cuatro anos. Ademads, Lima concentra el 83.1% siendo mayor porcentaje de
los casos (5).

La Direccion de Red de Salud Lima Ciudad, como unidad ejecutora con
independencia administrativa, estuvo conformada por 13 distritos: Lima Cercado,
Brena, La Victoria, Lince, Jesus Maria, San Luis, Pueblo Libre, San Miguel,
Magdalena, San Isidro, Miraflores, San Borja y Surquillo, los cuales abarcaron 33
establecimientos de salud de manera conjunta (entre 25 centros de salud y 8 puestos

de salud). En 2017, se creo la Direccion de Redes Integradas de Salud (DIRIS) Lima



Centro, conformada por las exredes de salud Lima Ciudad y San Juan de
Lurigancho.

Durante el periodo 2013-2015, se notific6 3796 casos de tuberculosis,
correspondiente el 35.4 % (1343 casos) al registro realizado en 2013, 34.6 % (1314
casos) a 2014 y 30.0 % (1139 casos) a 2015. Asimismo, en 2015, la tasa de
incidencia acumulada fue de 87.3 casos de tuberculosis por cada 100 000
habitantes, una disminucion de 12.5 casos respecto a 2014 y de 13.7 casos en
relacion al 2013 (5). E1 63.6 % de los casos correspondio a los varones, mientras el
36.4 % a las mujeres, y se evidenci6 que el mayor numero correspondio a las etapas
de vida joven (37.9 %) y adulto (36 %). El tipo de diagnostico con mayor
proporcion vino a ser la TB pulmonar con confirmacion bacteriologica, que
represent6 el 59.1 % del total, seguido del diagndstico de TB extrapulmonar (17.2
%), TB sin confirmacién bacterioldgica (9.5 %) y TB MDR (7.4 %), mientras los
otros tipos de tuberculosis no superaron el 2.5 % sobre el total de casos (6). Los
distritos que presentaron las mayores tasas de incidencia de tuberculosis por cada
100 000 habitantes fueron La Victoria (188.2), San Luis (86.9) y Lima (86); en tanto
los que tuvieron las menores tasas fueron Miraflores (14.5) y San Isidro (12.7) (6).
Comparando las tasas de incidencia por distritos, notamos que La Victoria tiene una
incidencia de tuberculosis 14.8 veces mayor que la de San Isidro y 13 mayor que la
de Miraflores. Y aunque la tendencia decrecid de 2009 a 2011, hubo un incremento
desde 2012 y lo mismo para 2014 (5).

De otro lado, en la Direccion de Red de Salud Lima Ciudad existen problemas de
stock de medicamentos de primera linea. Asi que en junio de 2012 se emitid el

memorando  667-2012-DEMID-DAUM/DISA V L C para comunicar la



existencia de 7799 frascos de rifampicina 100 mgm/5 ml x 60 ml susp. con fecha
de vencimiento en septiembre de 2012, y se solicité su rotacidon para evitar su
pérdida. En julio del mismo afo, se emitid el memorando 718-2012-DEMID-
DAUM/DISA V_ L C para comunicar la existencia de 65 000 tabletas de
Isoniazida de 100 mg por vencerse en octubre de 2012 y 50 000 unidades con
vencimiento en enero de 2013, por lo que se solicitd su rotacion. Ademas, se
observo la disminucion en 34 551 unidades en su consumo promedio mensual
respecto a 2011.

Asimismo, en el ano 2000, se realizo la Cumbre del Milenio de las Naciones Unidas
de todos los Estados, donde se comprometieron conjuntamente a realizar acciones
para avanzar en las sendas de la paz y el desarrollo humano. Este compromiso
quedod perpetuado en la Declaracion del Milenio, que derivd en la aprobacion de
ocho Objetivos de Desarrollo del Milenio (ODM). Dentro de estos ODM, el Pera
acordod, como una de las metas del Objetivo 6, detener y reducir para 2015 las tasas
de morbilidad y mortalidad asociadas a la tuberculosis y reducir la proporcion de
casos de tuberculosis detectados y curados con el tratamiento bajo observacion
directa; ademas de asegurar como desafio el abastecimiento adecuado y oportuno
de los medicamentos antituberculosos en los centros de salud para alcanzar una
reduccion en la incidencia de 73 x 100 000 habitantes; es decir, una reduccion del
10% comparada con la de 2009 (7). Actualmente, los ODM han pasado a ser
Objetivos de Desarrollo Sostenible, entre los cuales el Objetivo 3 es de salud y

bienestar, siendo una meta la reduccion de la incidencia de tuberculosis (8).



III. MARCO TEORICO

La tuberculosis es una enfermedad infectocontagiosa causada por la
Mycobacterium tuberculosis, conocida también como bacilo de Koch en honor a su
descubridor, el cientifico aleman Roberto Koch. Esta bacteria, transmisible por via
aérea, se caracteriza por formar tubérculos o nddulos en los 6rganos infectados.
Entre ellos, los pulmones son los 6rganos mas afectados, lo que produce en el
paciente tos seca, fiebre, expectoraciones sanguinolentas y pérdida de peso. Puede
atacar cualquier o6rgano y ser mortal si no se trata adecuadamente o a tiempo. El
diagnostico se realiza mediante la identificacion inmediata de la Mycobacterium
tuberculosis con una tincidon especifica (Ziehl-Neelsen o auramina) o con el
aislamiento e identificacion del bacilo en medios de cultivo. El bacilo de
crecimiento lento puede demorar méas de ocho semanas en desarrollarse en los
medios de cultivo (9).

En el Pert, la Direccion de Prevencion y Control de Tuberculosis (DPCTB) del
Ministerio de Salud es la responsable de establecer la doctrina, normas y
procedimientos para el control de la tuberculosis. Asi, a través de la “Norma técnica
de salud (NTS) para la atencion integral de la persona afectadas por tuberculosis”
—documento de cumplimiento obligatoria en los establecimientos de salud
publicos, privados o mixtos—, fija los criterios técnicos y procedimientos de las
intervenciones sanitarias de prevencion y control de la tuberculosis en del pais. Con
esa finalidad, el Centro de Salud Mirones es uno de los establecimientos que trabaja

directamente con la poblacion y da cumplimiento a la referida norma técnica (10).



Entre los antecedentes de esta investigacion, Gonzalez y colb. describieron la
variacion y tendencia de las notificaciones de casos nuevos de tuberculosis en La
Habana desde 1995 hasta 2010, asi como su proyeccion y ocurrencia para el lapso
2011-2013. Ellos, luego de analizar la variacion total y media anual de las tasas y
las proyecciones mediante el aislamiento exponencial con dos parametros,
encontraron una disminucion de la tasa de nuevos casos de tuberculosis notificados
de 16.8 en 1995 hasta 9.5 por 100 000 habitantes en 2010 (43.5 % y 2.9 % de
variacion total y variacion media anual, respectivamente). Pronosticaron ademas un
ligero incremento para el trienio 2011-2013 (9.5, 10 y 10.5, respectivamente) y un
continuo aumento del niimero de casos con coinfeccion tuberculosis/virus de la
inmunodeficiencia humana. Concluyeron finalmente que la tuberculosis muestra
una tendencia descendente casi sostenida en La Habana de 1995 a 2010, con una
reduccién importante en el periodo bajo estudio. Sin embargo, observaron una
tendencia creciente de los casos de tuberculosis/virus de la inmunodeficiencia
humana/sida (11).

Zheng Y-L. y colb. analizaron la morbilidad tuberculosa de enero de 2004 a junio
de 2014 en Xinjiang para predecir la morbilidad por tuberculosis, un total de 465
960 casos fueron considerados en el periodo de estudio El afio 2005 fue el afio en
que se reportaron mas casos: 119.932 por 100 000 habitantes. La serie de tiempo
mostré un gradual aumento y una variacion estacional con el modelo ARIMA(2, 1,
0)(0, 1, 1)12 se selecciond entre varios modelos ARIMA plausibles. El error
cuadrado medio residual del modelo de combinacion de regresion de red neuronal
generalizada (GRNN)-ARIMA y el modelo ARIMA fueron de 0.4467 y 0.6521,

respectivamente. El error absoluto medio y el error porcentual absoluto del modelo



hibrido también fueron menores que el modelo ARIMA sugiere el modelo ARIMA
(1, 1, 2)(1, 1, 1) 12-ARCH (1) para proporcionar vigilancia de la tuberculosis al
proporcionar estimaciones sobre las tendencias de morbilidad de la tuberculosis en
Xinjiang, China (12).

Traebert J. y colb. utilizando los datos del Sistema Nacional de Notificacion y el
Sistema de Informacion de Mortalidad, describieron la tendencia de morbilidad en
Santa Catarina, Brasil, entre 2002 y 2009. Identificaron asi una disminucion de 0.9
% en la reduccion de la incidencia anual de tuberculosis usando un modelo de
regresion joinpoint en el que la variable dependiente fue la tasa estandarizada,
mientras que los afios de estudio fueron considerados como la variable dependiente
(13).

Moosazadeh M. y colb. para pronosticar la incidencia de tuberculosis en Irén,
usaron datos de 2005 hasta 2011, un periodo de 84 meses, con 63 568 pacientes,
con un promedio mensual de 756.8 + 11.9 pacientes. Cuatro modelos fueron
evaluados con pruebas de bondad y ajuste AIC y BIC. El modelo SARIMA(0,1,1)
(0,1,1)12 mostrd el menor valor, y fue el mas adecuado para predecir la incidencia
del afio 2014 (14).

Chen Y. y colb. para pronosticar la incidencia de tuberculosis en Qian’an, China,
usaron datos mensuales de 2004 a 2010 y la metodologia de Box-Jenkins para
construir el modelo ARIMA. La incidencia de la tuberculosis pulmonar durante el
periodo de estudio fue de entre 1.45 por 100 000 y 10.50 por 100 000. Las
incidencias maximas ocurrieron entre marzo y mayo de cada afio, y las mas bajas

entre noviembre y enero del siguiente afio. Observaron un patrén estacional con



estacionalidad de periodo 12. El mejor modelo fue ARIMA(0,1,1)12 para predecir
la incidencia mensual del afio 2011 (15).

Wah W. y colb. para predecir los casos de tuberculosis en Singapur, usaron los
datos de 40 046 casos de tuberculosis confirmada desde 1995 a 2011. El riesgo de
TB se observo en el mes de julio, y se informaron relativamente més casos en
marzo, julio y octubre. El mejor modelo fue ARIMA(2,0,1) para predecir los casos
de residentes y el modelo ARIMA(1,1,1) para no residentes. El riesgo de
tuberculosis entre los no residentes de la poblacion disminuia significativamente
linealmente a un ritmo de 3 % por afio, mientras en los residentes no encontraron
una tendencia lineal creciente o decreciente en el riesgo a tuberculosis (16).

Ade S. y colb. estudiaron 54 303 casos de tuberculosis desde 2000 a 2014 en Benin
(en Africa occidental) para conocer los cambios epidemioldgicos. El modelo
ARIMA(0,0,1)(1,0,0) pronosticé los casos para los siguientes cinco afios. El
nimero de casos de TB en los ultimos 15 afios en Benin ha disminuido entre
hombres y adultos jovenes, y el niimero de casos de TB pronosticados para los
proximos cinco afios también disminuird (17).

Chowdhury R. y colb. evaluaron la estacionalidad de la TB en la zona rural de
Bengala Occidental usando 1507 casos nuevos de tuberculosis registrados desde
enero de 2008 a diciembre de 2011. El 3.4 % de los casos fueron de menores de 15
afios, mientras que el 96.6 % fueron mayores. Entre los meses de marzo y junio se
reportd el mayor nimero de casos, y fue en marzo cuando se registrd 24.4 %, cifra
mayor a la de los meses tipicos, que disminuyd entre octubre y diciembre,
mostrando  una  variacion  estacional. = Desarrollaron un  modelo

SARIMA(0,0,0)(1,2,0)12 (18).



Aryee G. y colb. Estimo¢ los casos en un hospital de Ghana que fueron 7676 durante
el periodo 2008-2017, divididos en 120 periodos mensuales. Los datos no
mostraron un nivel muy similar entre 2008 y 2012, pero comenz6 a disminuir
lentamente con varias fluctuaciones irregulares, con un pico en octubre y un minimo
en marzo. Utilizaron el modelo ARIMA(1,0,1) o ARMA(1,1) para estimar el
numero de casos mensuales esperados de TB en este hospital (19).

Bras A. y colb. para caracterizar, modelar y predecir las tasas de incidencia mensual
de tuberculosis en Portugal, usaron datos de 2000 a 2010 y desarrollaron un modelo
SARIMA(0,1,1)(0,1,1)12; sin embargo, este no fue adecuado para explicar el
comportamiento, por lo cual las tasas probablemente tienen una tendencia a la
disminucién y un probable comportamiento estacional (20).

Patowary A. y Barman M. para predecir la incidencia de tuberculosis en Assam,
India, usaron datos de 2001 a 2011 y desarrollaron el modelo
SARIMA(0,0,0)(1,1,0)4 para hacer predicciones para 2012, 2013 y 2014. Este
modelo se ajusté adecuadamente a los datos historicos. El andlisis residual confirmé
que no hay violacion de los supuestos en relacion con la adecuacion del modelo. Al
comparar la tasa de deteccion de la observacion con la estimacion esperada del
modelo ajustado, se observa que ambas se aproximan. Asi pues, este modelo
estimado puede utilizarse en el futuro para proyectar la tasa de deteccion (21).
Wubuli A y colb. para evaluar la tendencia y estacionalidad de los casos de
tuberculosis activa en la provincia China de Xinjiang, usaron datos de 2005 a 2014,
que muestran una variacion estacional con picos en los meses de marzo y octubre

(22).



Dye y colb. para evaluar la tendencia de la incidencia de los casos de tuberculosis
en 134 paises, emplearon datos de 1997 hasta 2006. La incidencia de tuberculosis
varié anualmente dentro de un margen de £10 % y su valor medio disminuyd en 93
paises. Asimismo, la tasa se redujo mas rapidamente en los paises que presentaban
un mayor indice de desarrollo humano, una menor mortalidad en la nifiez y acceso
a mejores sistemas de saneamiento. Ademads, la incidencia de la enfermedad
disminuy6 mas rapidamente en los paises con mayor gasto sanitario (situados en
este caso en Europa central y oriental y en el Mediterraneo oriental), en los paises
de ingresos altos con poca inmigracion y en los paises con menores tasas de
mortalidad en la nifiez y de infeccion por el VIH (en América Latina y el Caribe)

(23).
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IV. JUSTIFICACION DEL ESTUDIO

Por lo expuesto, es necesario realizar este estudio para la determinacion de la
variacion y tendencia de la notificacion de los casos nuevos de TB en la jurisdiccion
del C. S. Mirones entre 1991 y 2012. Asimismo, es importante conocer el nimero
de casos a presentarse en los siguientes afios.

El niimero de casos pronosticados permitira la mejor planificacion de las medidas
de prevencion y control de la enfermedad, en el pedido y compra de medicamentos
antituberculosos y en la compra de insumos de laboratorio para la lectura de las
muestras de esputo, asi como el uso racional de los recursos y bienes del estado
peruano dentro del cumplimiento de los compromisos internacionales del pais con
la Organizacion Mundial de la Salud y otros organismos.

La misién de la estrategia de tuberculosis es garantizar su deteccion, diagndstico y
tratamiento oportuno, supervisado y gratuito, para lo cual se debe asegurar el
abastecimiento adecuado y oportuno de los medicamentos antituberculosos e
insumos en los centros de salud. Por esta razon, conocer el nimero de casos del
futuro es parte importante para cumplir la mision de la estrategia, lo que contribuira
a la gestion de sus acciones.

Por otro lado, el uso de la técnica de analisis de series de tiempo es una herramienta
cuya aplicacion es 1til en el campo de la salud, y es posible hacer uso de esta
metodologia para conocer el numero de casos probables en el nivel de atencion
primaria, lo que mejorard la gestion local y contribuird a la implementacion local

de las politicas sanitarias nacionales.
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V. OBJETIVOS
General
Determinar la tendencia y proyeccion del comportamiento de la tuberculosis en un
establecimiento de primer nivel de atencion durante el periodo 1991-2012.
Especificos

e Determinar la tendencia del comportamiento de la tuberculosis en un

establecimiento de primer nivel de atencion.
e Pronosticar los casos de tuberculosis en un establecimiento de primer nivel

de atencion.
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VI. METODOLOGIA

Diseiio del estudio: Estudio descriptivo observacional de series de tiempo
(24).
Poblacion
Pacientes con tuberculosis atendidos por la Estrategia Sanitaria de
Prevencion y Control de la Tuberculosis (ES-PCT) de la jurisdiccion del C.
S. Mirones.
Muestra
o Marco muestral
Pacientes que figuraron en los libros de registros de la Estrategia
Sanitaria de Prevencion y Control de Tuberculosis en el C. S. Mirones
durante el periodo de enero de 1991 a diciembre de 2012.
o Unidad de analisis
Un paciente con tuberculosis atendido por la Estrategia Sanitaria de
Prevencion y Control de la Tuberculosis (ES-PCT) del C. S. Mirones.
o Tamano de la muestra
Se tomo en consideracion todos los pacientes del marco muestral.
Operacionalizacion de variables
Véase anexo N° 1.
Procedimientos y técnicas
Para la presente investigacion, se pidi6 autorizacion a la Direccion de la Red

de Salud Lima Ciudad. Con dicha aprobacion, se solicitdé al jefe del

13



establecimiento del C. S. Mirones acceso a los libros de registros y a las
historias clinicas de los pacientes atendidos por la ES-PCT.

Es importante sefialar que los datos registrados en la ES-PCT del C. S.
Mirones usados en la presente investigacion tienen su origen en el ingreso
de un paciente con un resultado de baciloscopia positiva o una hoja de
derivacion de un establecimiento de salud a la ES-PCT del C. S. Mirones,
donde se abre una historia clinica que es llenada por el médico responsable
de la estrategia; el paciente firma el consentimiento informado para su
tratamiento antituberculoso y se solicita los examenes auxiliares, la
evaluacion de contactos, la administracion de medicamentos y la evaluacion
por parte de la asistenta social y las areas de psicologia, planificacion
familiar y enfermeria. Se lleva a cabo luego el seguimiento y evaluacion de
la evolucion de la enfermedad y su tratamiento, en cumplimiento de la
norma técnica de salud para la atencion de personas con tuberculosis (10).
Consideraciones éticas

El presente estudio no implic una intervencion o exposicion del paciente a
algun tipo de riesgo; por el contrario, solo se reviso y analizé la informacion
recabada en su historia clinica y de los libros de registros de la ES-PCT del
C. S. Mirones. La presente investigacion también fue aprobada por el
Comité Institucional de Etica de la Universidad Peruana Cayetano Heredia
y contd con la autorizacion del area de Docencia e Investigacion de la
Direccion de Salud Lima Ciudad. Ademds, para asegurar la
confidencialidad y anonimato de los pacientes, se usdé un cddigo por

paciente.
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Plan de analisis

La informacion consignada para el presente estudio se recolectd en una base
de datos disefiada en el programa Microsoft Office Excel, la cual fue
codificada de acuerdo al tipo y escala de medicion de la variable. Al final
del ingreso de los datos, se procedio a realizar el control de calidad para
asegurar que los datos transcritos correspondieran a lo registrado. Luego la
informacion fue exportada al software estadistico STATA v13 con licencia
de la Universidad Peruana Cayetano Heredia.

Posteriormente, se llevd a cabo el andlisis exploratorio de los datos con la
finalidad de observar el comportamiento de las variables, para luego aplicar
las estadisticas descriptivas de las variables categoricas que se representaron
en tablas de frecuencias absolutas y relativas; asimismo, las variables
numéricas fueron representadas con medidas de tendencia central y de
dispersion.

Para el analisis de las series de tiempo (conjunto de datos numéricos que se
obtienen en periodos regulares a través del tiempo), cuya unidad de tiempo
considerado fue el trimestre, se obtuvo 88 periodos de tiempo y se hizo
observaciones comprendidas desde el primer trimestre de 1991 hasta el
ultimo de 2012. Con este andlisis, se extrajo el patron de comportamiento
contenido en las observaciones sucesivas de los datos a lo largo del tiempo.
Las caracteristicas de la serie de tiempo se evaluaron a través de la tendencia
(movimientos persistentes ascendentes o descendentes a través del tiempo),
las variaciones estacionales (fluctuaciones periddicas en lapsos de tiempo

cuya frecuencia es menor a un afio, aproximadamente en las mismas fechas
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y casi con la misma intensidad), los movimientos o variaciones ciclicas (que
se producen en un intervalo superior al afio) y los movimientos irregulares
o al azar (esporadicos o de corto plazo). Luego se descompuso la serie de
tiempo en sus respectivos componentes siguiendo las etapas de la
metodologia de Box-Jenkins para el analisis de series de tiempo: (a)
identificacion, (b) estimacion, (c) verificacion y (d) pronostico. En el
analisis de estacionariedad para conocer la distribucion y los pardmetros
(media y varianza de la serie constantes en el tiempo) y sin tendencia, se
aplico la prueba de Dickey-Fuller aumentada (augmented Dickey-Fuller
using GLS), la serie de tiempo se transformo a través de una regresion de
minimos cuadrados generalizados (GLS) antes de realizar la prueba.
Posteriormente, se identifico el tipo de modelo autorregresivo integrado de
medias moviles de orden p,d,q ARIMA(p,d,q) univariante; para ello se
busco que la serie fuera estacionaria; es decir, que la media y la varianza de
la frecuencia de casos no debian de cambiar en el tiempo, y sin tendencia.
LaletraI(d) en el proceso ARIMA indica el orden de integracion de la serie,
0 sea, cuantas veces esta debe ser diferenciada para que sea una serie
estacionaria. La letra AR (p), autorregresivo, es un proceso en el que las
observaciones de un tiempo dado son vaticinadas a partir de las
observaciones previas, y (p) representa el nimero de rezagos y el orden del
modelo autorregresivo. Por ultimo, la letra MA (q), media movil, es un
proceso en que el valor actual puede vaticinarse a partir de los errores
actuales y anteriores, y (q) representa el nimero de rezagos del error

considerados; y a la vez, es el orden del modelo de media movil cuya media,
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varianza y autocovarianzas son independientes del tiempo. En resumen, se
buscd un modelo ARIMA vy el orden de los parametros “p”, “d” y “q”. El

66 9

parametro “p” es el orden de la parte del proceso autorregresivo, el “d” es
el grado de diferenciacion requerida y el “q” es el proceso promedio-movil.
Por tal razon, se ajusto a diferentes modelos ARIMA, se evalud los residuos
y posteriormente se realizd estimaciones prondsticas con el modelo.
Finalmente se encontr6 el proceso ARIMA(2,0,0)(2,0,0) (modelos
autorregresivos integrados de medias moéviles) generador de datos.

Por ultimo, se elabor6 las proyecciones para el afio 2013 usando el modelo
univariado ARIMA. Ademas se realizéo un modelo ARIMAX (el modelo de
media movil autorregresivo que variables exdgenas), considerado como una
extension de un modelo ARIMA que incorpora variables exogenas que
otorga valor explicativo al modelo. Para evaluar la capacidad predictiva del
modelo encontrado, se uso6 el coeficiente de Theil, cuyo valor a medida que
se acerca a cero confiere al modelo una adecuada capacidad predictiva. En

el modelo final se encontro el valor de 0.03. La sintaxis del analisis realizado

en el programa Stata v13 se encuentra en el anexo N° 2.
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VII. RESULTADOS

Entre 1991 y 2012, ingresaron 1463 casos a la estrategia de tuberculosis del C. S.
Mirones. En el periodo 1991 a 1997 se aprecia un incremento de casos de
tuberculosis, para posteriormente tener una tendencia descendente en forma
sostenida, siendo el afio 2012 con el menor nimero de ingresos a la estrategia: 34
casos (Grafico 1). Por otro lado, durante el afio 1991 se presentaron 62 casos y al
final del periodo del estudio 34 casos observandose una tendencia a la baja, esta
disminucion fue de 45 %.

En cuanto a las caracteristicas sociodemograficas, el predominio de sexo fue el
masculino (59.1 %), y en el tiempo la variable sexo no presentd tendencia ni
variacion significativa. Se observé en el 2008 un mayor porcentaje de ingresos del
sexo masculino (69 %), mientras que en el 2002 y el 2006 el predominio fue del
femenino (56.2 % y 57.9 %, respectivamente). Segun las etapas de vida planteadas
por el MINSA (25), la etapa mas afectada por tuberculosis fue la etapa joven (18-
29 afios), con 41.5 %; seguida por la etapa adulta (30-59 afios) con 34.5 %; mientras
las menos afectadas fueron la nifiez (0-11 afios) con 6.5 %, la adolescencia (12-17
afios) con 9.1 % y la etapa del adulto mayor (60 a mas afios) con 8.4 %. No obstante
lo referido, en los ultimos tres afios del tiempo de estudio, esta Gltima super6 a la
etapa de la nifiez (Tabla 1).

Del total de pacientes con TB que acudieron a su tratamiento durante el periodo de
estudio fue el primer trimestre (ql), correspondiente a los meses de verano, el de
mayor frecuencia de casos, 26.8 %. Asimismo, sobre la base de la condicion de
ingreso, se aprecia que el 84.4 % de los casos fueron nuevos, el 11.3 % recaidas, el

2.9 % abandonos recuperados y el 1.4 % fracasos. Los afios 1992, 2003, 2009 y

18



2012 tuvieron la mayor frecuencia de casos nuevos (91.3 %, 90 %, 94.7 % y 91.2
%, respectivamente) y 1997, la menor frecuencia (76.1 %). La segunda condicion
frecuente de ingreso fueron las recaidas, siendo 2007 el afio de mayor frecuencia
(20 %) y el afio 1991 se evidencio ningun caso. La tercera condicidon de ingreso
fueron los abandonos recuperados, con el 0.3 % de los casos para el ano 2010,
mientras que en los anos 1999, 2006, 2007, 2009 y 2012 no ingresaron casos con
esta condicion. En cuanto a condicion de ingreso de fracaso, desde 2001 hasta 2012,
no ingresaron mas pacientes con esta condicion (Tabla 2).

Respecto a la localizacion de la tuberculosis en los pacientes que ingresaron a la
estrategia de tuberculosis, el 82.1 % presentd predominio pulmonar y el 17.9 % en
la zona extrapulmonar. Es importante sefialar que durante el afo 1991 la
localizacion pulmonar fue de 98.4 % de los casos, mientras que el 2011 fue el
periodo con menor proporcion 69.2 % de localizacion pulmonar. Ademas, durante
el afio 1991 se presentd 1 caso de localizacion extrapulmonar y al final del periodo
del estudio 10 casos observandose una tendencia al alza de 90 %.

Respecto a la baciloscopia, el 68.3 % de los pacientes evidencié una prueba de
laboratorio positiva al bacilo de Koch (Bk en esputo positivo, cultivo o biopsia). La
prueba de esputo bacilo de Koch (BK) fue positiva en el 65 % de los ingresos y
negativa en el 17.4 %, mientras que no se realizo la prueba de Bk en el 14.3 %; en
su mayoria eran tuberculosis extrapulmonares que contaban con pruebas de
laboratorio (ADA) o afectaban a menores de edad (Tabla 2). El tratamiento
frecuentemente usado fue 2RHZE / 4R2H2 en el 80.3 % de los casos y 2RHZES /
6RHE en el 11.1 %, mientras que el 8.6 % restantes de los tratamientos fueron con

2RHZE/5R2H2E2 o 2HRZ/3H2R2, usados antes del afio 2006. Las patologias
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asociadas con tuberculosis fueron: VIH ( 4.2 %), farmacodependencia (0.6 %)
diabetes (0.5 %), accidente cerebrovascular (0.1 %) y cancer (0.1 %). E1 94.1 % no
presentd patologias asociadas. También hubo condiciones asociadas no patologicas,
como la gestacion en el 0.4 % de los ingresos (Tabla 2).

El egreso de los pacientes en la ES-PCT del C. S. Mirones en su condicion de
curado, es decir, su capacidad para obtener la curacion, fue de 82.1 %; en tanto 6.5
% abandono, 3.8 % fallecio, 3.3 % fracasé y 4.3 % fue transferido. Asimismo, en
1994, la condicion de egreso mas alta fue la de los curados, con una proporcion de
94.4 %, mientras el 2008 mostr6 la proporcion mas baja con solo el 61.4 %. Por
otro lado, el afo 2010 muestra una mayor cantidad de abandonos 17.9 %, seguido
de los afios 1992, 2008, 1991 y 2005, con 15.2 %, 12.1 %, 11.3 % y 9.2 %,
respectivamente. La condicion de egreso fracaso tuvo la frecuencia mas baja en
los afios 2011, 2005, 2009 y 2008 con 10 %, 9.2 %, 8.8 % y 8.6 % de casos,
respectivamente (Tabla 3).

En el analisis de la serie de tiempo, un primer paso fue visualizar la serie de casos
de TB con la finalidad de determinar su tendencia. Se apreci6 asi que a partir de
1997 fue ligeramente descendente, lo cual indica que la serie era no estacionaria.
Para el modelado de una serie de tiempo, es requisito que la serie sea estacionaria
(estable en el tiempo; es decir, cuando la media y varianza no varian en el tiempo
el pasado se mantiene “parecido” al presente, lo que permite predecir el futuro). De
esta manera, para obtener una serie temporal estacionaria, se cred una nueva serie
utilizando el promedio del valor anterior, el presente y el siguiente en cada
trimestre. A pesar del ajuste de los datos (curva de color rojo), vemos que la

tendencia descendente se mantuvo (Grafico 1).
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Grafico 1. Tendencia de casos trimestrales de tuberculosis
C.S. Mirones 1991-2012
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El grafico 2 de la serie temporal descompuesta en sus componentes —tendencia,
estacionalidad y aleatoriedad—, se observé una tendencia descendente, mientras en
la estacionalidad la serie repiti6 patrones similares, es decir, presentd
estacionalidad. Asimismo, el componente aleatorio no pareci6é tener un patron
definido; es decir, fue aleatorio o ruido blanco.

Los resultados de la prueba de Dickey-Fuller aumentada (augmented Dickey-Fuller
using GLS) sugirieron que el maximo numero de lags fue 11, seleccionado por el
criterio de Schwert, aunque el lags 6ptimo con el criterio de Ng-Perron fue el lags
8, mientras con el SC fue el lag 1 y con MAIC (modified akaike information
criteria) el lags 2. En el valor absoluto de DF-GLS mu, fue mayor el t-critico al
10%. Entonces, en la hip6tesis nula de raiz unitaria fue rechazado el lag 1; es decir,
si ajustamos un modelo con 1 lag habremos eliminado la no -estacionariedad.
Aunque el criterio MAIC sugiere que con 2 lags la serie fue transformada a
estacionaria, confirma que la serie temporal transformada fue estacionaria (Tabla

4).
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Tabla 1.Caracteristicas sociodemogrificas de casos de tuberculosis. C.S Mirones 1991-2012

1991 1992 1993 1994 1995 1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 Total

62 % 46 % 81 % 71 % 70 % 105 % 108 % 97 % 8 % 75 % 19 % 73 % 40 % 68 % 76 % 56 % 40 % 58 % 57 % 39 % 40 % 34 % 1463 %
Sexo
Femenino 22 355 22 47.8 32 395 29 40.8 24 343 46 43.8 43 39.8 30 309 33 37.5 32 427 29 36.7 41 562 16 40.0 33 485 29 382 32 57.1 16 40.0 18 31.0 25439 16 41.0 19 475 12 353 599 40.9
Masculino 40 645 24 522 49 60.5 42 592 46 657 59 562 65 60.2 67 69.1 55 62.5 43 573 50 633 32 438 24 60.0 35 51.5 47 61.8 24 429 24 60.0 40 69.0 32 56.1 23 59.0 21 52.5 22 64.7 864 59.1
Etapa de vida
Etapa Adulto mayor 1 16 3 65 4 49 7 99 7100 13 124 3 28 9 93 4 45 2 27 8 10.1 568 6150 6 88 9 11.8 8 143 5125 5 86 3 53 3 77 7175 5147 123 84
Etapa adulto 18 290 12 26.1 33 40.7 21 29.6 20 28.6 28 26.7 29 269 39 402 37 42.0 27 36.0 25 31.6 26 356 14 35.0 22 324 33 434 18 32.1 17 425 27 46.6 15263 16 41.0 11 27.5 17 50.0 505 34.5
Etapa joven 25 403 22 47.8 34 42.0 28 39.4 34 48.6 47 448 55 509 34 351 38 432 38 50.7 32 40.5 33 452 12 30.0 31 456 24 31.6 18 32.1 11 275 21 362 30526 15 385 14 350 11 324 607 41.5
Etapa adolescente 7 113 7 152 7 86 12169 5 7.1 10 95 14 130 11 113 7 80 5 67 6 76 2274 5125 3 44 5 66 6107 4100 3 52 7123 3 77 3 15 1 29 133 9.1
Etapa nifio 11 177 2 43 3 37 3 42 4 57 7 67 70 65 4 41 2 23 3 40 8101 795 3 75 6 88 5 66 6107 3 75 2 34 2 35 2 51 5125 0 00 95 6.5
Fuente: Elaboracion propia

Tabla 2.Caracteristicas del ingreso de casos de tuberculosis. C.S Mirones 1991-2012
1991 1992 1993 1994 1995 1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 Total
62 % 46 % 8 % 71 % 70 % 105 % 108 % 97 % 88 % 15 % 19 % 13 % 40 % 68 % 176 % 56 % 40 % 58 % 57 % 39 % 40 % 34 % 1463

Casos por trimestre
ql 8 129 13 283 12 148 18 254 20 28.6 26 248 25 23.1 33 34 29 33.0 20 267 19 24.1 31 425 8200 13 191 20 263 17 304 12 30.0 17 293 17 29.8 16 41.0 13 32.5 5 147 392 268
q2 17 274 13 283 22 272 19 268 11 157 26 248 28 259 18 18.6 24 273 18 24.0 21 26.6 14 192 12 30.0 23 338 17 224 9 16.1 12 300 14 241 18 31.6 7179 9 225 11 324 363 24.8
q3 16 258 10 21.7 25 309 20 282 16 229 22 21 32 296 22 227 17 193 22 293 22 278 17 233 9225 13 191 18 237 20 357 10 250 14 241 11 193 5128 9 225 10 294 360 24.6
q4 21 339 10 21.7 22 272 14 19.7 23 329 31 295 23 21.3 24 247 18 20.5 15 20.0 17 21.5 11 15.1 11 27.5 19 279 21 27.6 10 17.9 6 15.0 13 224 11193 11 282 9 225 8 235 348 238
Condicion de ingreso
Nuevo 54 87.1 42 91.3 67 827 59 831 59 843 88 838 83 769 79 81.4 71 80.7 63 840 65 823 62 849 36 90.0 60 8.2 64 842 49 875 32 80.0 50 862 54 947 32 82.1 35 87.5 31 91.2 1235 84.4
Recaida 0.0 3 65 9 111 5 7.04 8 114 15 143 16 148 12 124 13 148 8 10.7 10 12.7 10 13.7 3 75 7 103 11 145 7 125 8 20.0 7 121 3 53 3 77 4 10.0 3 88 165 113
Abandono recuperado 3 48 1217 3 37 4 5.63 3 429 1095 7 65 5 52 0.0 1 13 4 51 1 14 1 25 1 15 113 0 0.0 1 1.7 0 4 103 1 25 0.0 42 29
Fracaso 5 81 0 2 25 3423 0 1095 2 19 1 1.0 4 45 3 40 0 0 0.0 0 0 0 0.0 0 0 0.0 0.0 0.0 21 14
Localizacién
Pulmonar 61 984 44 957 76 93.8 56 789 62 8.6 85 8 98 90.7 81 835 71 80.7 59 787 59 747 63 863 29 72.5 48 70.6 64 842 42 75 35 875 45 77.6 43 754 28 71.8 28 70.0 24 70.6 1201 82.1
Extrapulmonar 1 1.6 2 43 5 62 15 21.1 8 114 20 19 10 9.26 16 16.5 17 19.3 16 21.3 20 253 10 13.7 11 275 20 294 12 158 14 25 5125 13 224 14 24.6 11 282 12 30.0 10 29.4 262 179
BK inicial
No 0.0 0 5 62 13 183 5 7.1 21 20 11 102 13 134 5 57 14 187 29 36.7 8 11.0 12 300 17 25 11 145 12 214 7 175 14 24.1 2 351 4 103 4 10.0 2 59 209 143
Negativo 24 38.7 12 26.1 22272 4 5.6 1 1.4 4 38 12 11.1 5 515 13 14.8 10 13.3 4 5.06 18 24.7 4 10.0 22 324 16 21.1 13 232 7175 14 24.1 21 36.8 9 23.1 9 225 10 29.4 254 174
Biopsia + 0.0 0 0 1 14 2 29 0 109 4 41 5 57 0.0 0 1 14 0.0 0 113 0 0.0 0 0 3 77 1 25 0.0 19 13
Cultivo + 0.0 0 0 4 5.6 0 0 3 28 4 41 5 57 3 40 2 253 4 55 125 0 2 26 0 0.0 0 0 1 26 1 25 0.0 30 2.1
Positivo + 17 27.4 8 17.4 20 247 24 338 27 386 40 38.1 32 29.6 25 258 24 273 25 333 16 203 20 274 8 200 14 206 16 21.1 14 25 13 325 13 224 14 246 8 205 14 350 8 235 400 273
Positivo ++ 6 9.7 9 196 12 148 12 169 17 243 23 219 27 25 16 165 16 18.2 8 10.7 13 16.5 9 123 8 20.0 5 74 15 197 11 196 9 225 9 155 9 158 8 20.5 4 10.0 6 17.6 252 172
Positivo +++ 15 242 17 37 22 272 13 183 18 257 17 162 22 204 30 309 20 227 15200 15 19 13 17.8 7 175 10 147 15 19.7 6 10.7 4 10.0 8 13.8 11 193 6 154 7 175 8 235 299 204
Tratamiento
2RHZE / 4R2H2 55 88.7 44 957 75 92.6 67 944 69 986 73 695 65 602 66 68 63 71.6 50 66.7 S50 633 58 79.5 33 82.5 57 83.8 59 77.6 50 89.3 32 80.0 50 862 54 947 32 82.1 39 97.5 34 100 1175 80.3
2RHZES / 6RHE 6 9.7 0 0 0 0 14 133 24 222 16 16.5 12 13.6 12 16.0 12 152 10 13.7 4 10.0 7 103 12 158 6 10.7 8 20.0 8 13.8 3 526 7179 1 25 0.0 162 11.1
2HRZ/3H2R2 1 16 0 2 25 1 14 1 14 17 162 17 157 13 134 11 125 11 147 17 21.5 5 68 3 75 4 588 4 526 0 0.0 0 0 0.0 0.0 0.0 107 7.3
RETRATAMIENTO 0.0 2 435 4 49 3423 0 0 109 0 1 L1 0.0 0 0 0.0 0 1 1.32 0 0.0 0 0 0.0 0.0 0.0 1208
1RHZES-2RHZE/5R2H2E2 0.0 0 0 0 0 1 10 109 2 21 1 L1 2 27 0 0 0.0 0 0 0 0.0 0 0 0.0 0.0 0.0 7 05
Patologia/ condicién asociada
Sin patologia asociada 62 100 45 97.8 76 93.8 69 97.2 67 957 103 98.1 104 963 92 948 78 88.6 70 933 75 949 66 90.4 37 925 64 941 69 908 53 946 39 975 54 93.1 53 93 36 923 37 925 27 794 1376 94.1
VIH 0 0 1 12 0 2 29 1 1.0 2 19 4 4.1 9 10.2 4 53 4 5.1 5 68 3 .75 3 44 5 6.6 3 54 1 25 4 69 3 53 3 17 2 5 2 59 61 42
Farmacodependencia 0 1 22 112 1 14 0 1 10 109 1 1.0 11 0.0 0 1 14 0.0 1 15 0 0 0.0 0 0 0.0 0 0 9 0.6
Diabetes 0 0 0 0 0 0 0 0 0.0 0.0 0 1 14 0.0 0 113 0 0.0 0 1 18 0.0 1 25 4 118 8 0.5
Gestante 0 0 3 37 1 14 0 0 109 0.0 0.0 0.0 0 0.0 0.0 0 113 0 0.0 0 0 0.0 0 0 6 04
Accidente cerebrovascular 0 0 0 0 1 14 0 0 0 0.0 0.0 0 0 0.0 0 0 0 0.0 0 0 0.0 0 0 1 0.1
Cancer 0 0 0 0 0 0 0 0 0.0 0.0 0 0 0.0 0 0 0 0.0 0 0 0.0 0 1 29 1 01
VIH gestante 0 0 0 0 0 0 0 0 0.0 1 13 0 0 0.0 0 0 0 0.0 0 0 0.0 0 0 101

Fuente: Elaboracion propia
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Tabla 3.Caracteristicas del egreso de casos de tuberculosis. C.S Mirones 1991-2012

1991 1992 1993 1994 1995 1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 Total
62 % 46 % 81 % 71 % 70 % 105 % 108 % 97 % 8 % 75 % 19 % 173 % 40 % 68 % 76 % 56 % 40 % 58 % 57 % 39 % 40 % 34 % 1463 %o
Tipo de egreso
Curado 43 69.4 37 804 72 889 67 944 63 90 89 848 91 843 80 825 72 81.8 66 88 73 924 58 79.5 34 85.0 57 838 53 69.7 47 839 34 85 36 62.1 44 772 23 59 32 80 30 882 1201 82.1
Abandono 7 113 7 152 8 99 1 1.4 1 14 2 19 6 56 7 72 8 9.1 3 4 2 25 7 9.6 2 50 2 29 7 92 2 36 2 5 7 121 4 70 7179 2 5 1 29 95 6.5
Transferencia 6 9.7 0.0 0.0 2 28 20 29 6 57 7 65 2 21 0 0 2 25 2 27 2 50 4 59 5 6.6 2 3.6 1 25 8 13.8 3 53 5 128 2 5 2 6 63 43
Fallecido 3 48 1 22 1 12 0.0 4 57 6 5.7 2 19 4 4.1 7 8.0 4 53 1 13 3 41 2 50 3 44 4 5.26 5 89 1 25 2 34 1 18 2 51 0 0 56 3.8
Fracaso 3 48 122 0.0 1 14 0 2 19 2 19 4 4.1 111 2 27 1 13 3 41 0.0 2 29 7 92 0 2 5 5 86 5 88 2 51 4 10 129 48 33
Fuente: Elaboracion propia
Grafico 2. Descomposicion aditiva de la serie
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Tabla 4. Prueba de Dickey-Fuller aumentado con minimos
cuadrados generalizados de los casos de tuberculosis

DF-GLS 1% 5% 10 %
[lags] mu Test Critical Critical Critical

Statistic value value value
11 -0.959 -2.605 -2.0 -1.7
10 -1.058 -2.605 -2.0 -1.7
9 -1.103 -2.605 -2.0 -1.7
8 -1.205 -2.605 -2.0 -1.7
7 -1.419 -2.605 2.1 -1.76
6 -1.362 -2.605 -2.1 -1.8
5 -1.476 -2.605 2.1 -1.8
4 -1.557 -2.605 -2.1 -1.8
3 -1.519 -2.605 2.1 -1.8
2 -1.638 -2.605 -2.1 -1.8
1 -1.932 -2.605 2.2 -1.8

Opt Lag (Ng-Perron seq t) = 8 with RMSE 4.452139
Min SC =3.226508 at lag 1 with RMSE 4.741107
Min MAIC = 3.195394 at lag 2 with RMSE 4.611653

Para identificar los términos del modelo del modelo, se aplicd las funciones de
autocorrelacion (AC) y autocorrelacion parcial (PAC). Asi, el grafico 3 indicé que en
las primeras dos autocorrelaciones parciales fueron estadisticamente diferentes de cero;
es decir, al menos debemos considerar un proceso AR(2), mientras que en la grafica de
autocorrelacion la caida fue sostenida, por lo que no fue necesario considerar la media
movil (q = 0); entonces se establecié un modelo autorregresivo AR(1/2) o, lo que fue

lo mismo, ARIMA(2,0,0).
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Grafica 3. Funcion de Autocorrelacion AC y Autocorrelacion parcial PAC
de los casos de tuberculosis
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En la Tabla 5 se observa que ambos retrasos fueron muy significativos; igualmente la
constante del modelo (p < 0.01). Un requisito importante para la adecuacion de este
modelo fue que sus residuales no estén correlacionados; deben ser ruido blanco (white
noise). Para esto se aplico la prueba del estadistico portmanteau Q, donde se obtuvo
que para cada lag del modelo propuesto sus residuales fueron ruido blanco; es decir,
no estuvieron autocorrelacionados (p < 0.05).

Tabla 5. Modelo autorregresivo ARIMA(2,0,0) de los casos
de tuberculosis. C. S. Mirones 1991-2012

[95% conf.

Casos Coef. Eﬁ zZ p interval]
_cons 1593 2.07 7.71 0.001 11.88 19.99
Ar
L1. 0.38 0.09 4.11 0.001 0.2 0.56
L2. 0.38 0.1 3.78 0.001 0.18 0.57
/sigma 475 0.44 10.83 0.001  3.89 5.61
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El Gréafico 4 muestra los casos de TB a lo largo del periodo de estudio y también el
modelo autorregresivo ARIMA(2,0,0), que se ajusta adecuadamente a los datos. En el
Grafico 5 en las proyecciones del nimero de casos de tuberculosis para el periodo 2013
y parte de 2014, se obtuvo que en el primer trimestre de 2013 se pronosticaron 10.4
casos, para el segundo trimestre 11.7, para el tercer trimestre 12.2 y el cuarto trimestre

12.9, 1o que hace un total de 47.2 casos. Para 2013, ES-PCT del C.S. Mirones reportd

50 casos.
Grafico 4.Casos estimados por el modelo ARIMA (2,0,0)
y observados.C.S. Mirones 1991-2012
¥ Casos observados
Casos estimados
8 i
8 i

T T T T T T T T
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Grafico 5 Casos de tuberculosis proyectados
para el afio 2013
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Se evalud las variables exdgenas a través de un modelo ARIMAX para explicar la
aparicion de los casos de tuberculosis a través de la influencia de las variables
exdgenas. Solamente el promedio de edad y la proporcion de casos nuevos tuvieron un
efecto significativo (p<0.05). Estas variables estuvieron correlacionadas
negativamente con el numero de casos de tuberculosis; es decir, a través del tiempo la
disminucion de los casos de tuberculosis estuvo explicada por la edad promedio y el
porcentaje de pacientes nuevos que ingresen a la ES-PCT del C.S. Mirones (Tabla 6).

La notacion matematica de los modelos ARIMA(2,0,0) y ARIMAX(2,0,0) fueron las
siguientes:

y; = 15.9347 + 0.3809y;_, + 0.3780y,_, + ¢

y; = 31.4238 — 0.1893(promedio de edad) — 0.1075(%nuevos) + 0.3535y;_4 + 0.3650y;_, + ¢;
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Tabla 6. Comparacion del Modelo

ARIMA(2,0,0) y ARIMAX
Variable = ARIMA(2,0,0) ARIMAX

Casos

Edad -0.19
P>z 0.02

Nuevo -0.11
P>z 0.04

_cons 15.9 314
P> |z| 0.001 0.001

ARMA

AR

L1. 0.381 0.354
P>z 0.001 0.001

L2. 0.378 0.365
P>z 0.001 0.001

Sigma

_cons 4.75 4.54
P>z 0.001 0.001

Estadistica

AIC 533 529

BIC 543 543
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VIIL. DISCUSION

La TB es una enfermedad que preocupa a la salud publica. A pesar de conocerse las
medidas de prevencion e intervencion para controlar o reducir el numero de enfermos,
auin es un problema global, si bien la tendencia a escala mundial de la incidencia de
tuberculosis esta disminuyendo en 2 % al afo (3). En el Peru, la incidencia de esta
enfermedad durante el afio 2008 fue de 103.8 x 100 000 habitantes y en el ano 2015 de
86.4 x 100 000 habitantes (1), el descenso es similar al del resto del mundo (3). E1 C.S.
Mirones, establecimiento del primer nivel, también ha tenido el mismo
comportamiento, aunque la disminucion de los casos es marcada desde el afio 1997
hasta 2010, y a partir de este ano los casos se han mantenido sin variaciones
importantes. En tal sentido, para continuar con el descenso se requiere de nuevos
enfoques o estrategias.

En el presente estudio, la etapa de vida con mayor nimero de casos fue la etapa joven
(18-29 anos) con 41.5 %, superior a lo que sucede en Etiopia, cuyo grupo de 15 a 29
afios representa el 32.1 % (26); de igual forma sucede en Lahore-Pakistan, donde el
grupo mas frecuente es de 15 a 24 afios con el 31.5 % (27). En Estados Unidos el grupo
afectado es entre 25 a 44 afios de edad con 36.2 % (28), en Portugal la mayor frecuencia
es en el grupo etario de 35 a 44 afios, con 24.4 % (20); en Xinjiang, China el grupo de
45 a 64 anos es el mas afectado con una frecuencia de 33.6 % (22). En ese contexto, el
caso mas extremo es el Japon, donde el grupo etario mas afectado son los mayores de
70 afios, con 44.5 % (29). Mientras tanto, en el ambito nacional, el grupo entre 15 a 24
afios representa el 29 % (1). Por lo demés, aunque los grupos etarios son de diferentes

rangos de edades, esta es acorde a los objetivos de los programas de cada pais o a los
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objetivos de atencidn integral, como sucede en el Pert. En general, el grupo de los
menores de 30 afos es el mas afectado, por lo cual las estrategias de intervencion en la
prevencion y diagndstico deben ser dirigidos al grupo entre los 19 y 29 afios, que
corresponde a los estudiantes universitarios, preuniversitarios, trabajadores a tiempo
parcial o adolescentes tardios.

En el presente estudio, se observo que el primer trimestre se presenta la mayor
proporcion de pacientes con diagnostico de tuberculosis (26.8 %), correspondiente a
los meses de verano, similar a lo encontrado en Etiopia (26), Japon (29) (30), Pakistan
(27) e India (31); pero distinto de lo que sucede en Nueva York (28), donde el mayor
nimero de casos se presenta en primavera, al igual que en Portugal (20), Xinjian
(China) (22) e Iran (14). Por su parte, Corea reporta un doble comportamiento: entre
2006 y 2012 en verano y entre 2013 y 2016 en primavera, lo mismo que en el norte de
Iran (14). En dos revisiones sistemadticas se evidencian que los picos de los casos de
tuberculosis se dan en primavera y verano (32) (33). De otro lado, estudios de analisis
de series de tiempo aplicados en Benin-Africa, reportan que la estacionalidad se da en
los meses de verano y para predecir nuevos casos usaron el modelo
ARIMA(0,0,1)(1,0,0)12 (17). Lo mismo ocurre en la ciudad de Qian’an, provincia de
Hebei, China, con el modelo ARIMA(0,1,1)12; y Singapur, donde el modelo aplicado
es SARIMA(1,0,0)(2,0,0) (15) (16). Asimismo, en Amdanga, una region de Bengal, en
India, el modelo ARIMA(0,0,0)(1,2,0)12 muestra una estacionalidad en los meses de
primavera y verano (18), mientras que en el distrito de Dibrugarh, también en la India,
la estacionalidad se da en los meses de verano aplicando el modelo

ARIMA(0,0,0)(1,1,0)4 (21). Entre tanto, en Iran la estacionalidad es en los meses de
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primavera con el modelo ARIMA(0,1,1)(0,1,1)12 (14). Asimismo, el modelo de series
de tiempo aplicado en los Estados Unidos presenta una estacionalidad en el mes de
marzo, que corresponde a la estacion de primavera (28). El modelo ARIMA de la
presente investigacion no mostré estacionalidad en los periodos de verano, a pesar que
la grafica de descomposicion de la serie evidencia una estacionalidad, solo un aumento
en el nimero de casos en los meses de verano. Otros estudios acusan un incremento de
casos en los meses de verano o primavera, comportamiento que no se observo en el
presente estudio, posiblemente por el nimero de casos y la cantidad de periodos de
tiempo, que fueron en este estudio 1463 casos y 84 periodos, respectivamente, quiza
demasiado pequenios. Se sabe que el modelo ARIMA se ve influenciado por el tamafio
de muestra para poder apreciar dicho comportamiento; o quizas el hecho de que las
estaciones son muy marcadas en los paises mencionados, a diferencia de las estaciones
de la ciudad de Lima, cuyo cambio es gradual, lo que podria estar ocasionando que no
se aprecie la estacionalidad de los datos.

La presentacion ciclica de casos tiene explicaciones plausibles como hipdtesis
planteadas sobre el patron estacional de la tuberculosis; entre ellas, se postula el periodo
preclinico, el cual, desde la infeccion a la presentacion de la enfermedad activa, puede
demorar desde uno a 24 meses (9) (32) (33). También, es frecuente encontrar personas
con tuberculosis en los periodos de invierno, especialmente en zonas pobres, hacinadas
y con poca ventilacion.

La transmision de la enfermedad se inicia cuando el enfermo expulsa pequefias gotitas
(Ilamadas gotitas de Fliigge) con los bacilos tuberculosos cuando tose, habla o canta.

Desde la inoculacion al desarrollo de la enfermedad, el proceso puede durar desde unas
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pocas semanas hasta varios meses (9). Los entornos que contribuyen a la sobrevida y
transmision de M. tuberculosis son los periodos de invierno que comunmente las
personas se encuentran dentro de ambientes cerrados, donde aumenta la humedad,
disminuye la cantidad de luz ultravioleta, hay menos iluminacién y bajo flujo de aire.

Otra posible explicacion para que el pico de casos de tuberculosis observados durante
las estaciones de primavera y verano son consecuencia de la transmision de M.
tuberculosis durante los meses de invierno (9) (32) (33). También se ha observado que
el nivel de vitamina D aumenta en los meses de verano y primavera, mientras que
disminuye gradualmente en el otofio y el invierno. Este evento se ha asociado a un
deterioro de las defensas del sistema inmune en las estaciones frias, con la consecuente
susceptibilidad o la reactivacion de la tuberculosis (34). Se ha propuesto por eso al
metabolito de la vitamina D, el 25-hidroxivitamina D, como mediador en la defensa
contra la tuberculosis, a través de la supresion del crecimiento de M. tuberculosis
mediante la induccion de la produccion de 6xido nitrico por parte de los macréfagos.
Los pacientes con tuberculosis padecen deficiencia de vitamina D; sin embargo, existen
ensayos clinicos sobre la suplementacion con vitamina D que no mostraron beneficio
en los resultados asociados con la enfermedad. Aun se esperan resultados de estudios
que esclarezcan las controversias acerca de la vitamina D en la salud y en la enfermedad
(34). En resumen, se desconoce las razones del patron estacional de las tasas altas de
notificacion en estas dos estaciones; por ello es necesario continuar investigaciones
sobre la transmisibilidad, patogenicidad y susceptibilidad del humano determinada por

la carga genética, inmunolodgica, nutricional, entre otros factores.
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Para el tratamiento de los casos con tuberculosis la ES-PCT realiza una programacion
de materiales en la primera quincena de julio de cada afio, la cual comprende el
requerimiento de medicamentos, jeringas, agujas, agua destilada, reactivos, frascos de
esputo, formatos para registros de seguimiento y actividades de deteccion y otros
materiales de bioseguridad, de tal manera que se asegure el tratamiento constante y se
garantice la ejecucion de actividades. El calculo se inicia con los casos esperados de
tuberculosis, que se obtiene del promedio de casos de los ultimos tres afos; este nimero
de pacientes es multiplicado por el paquete del esquema de tratamiento acorde a la
normativa ES-PCT 2006 (10). Mas alla de estas recomendaciones, que se encuentran
en el Manual de capacitacion para el manejo de la tuberculosis (35), no existe ninguna
norma o directiva sanitaria. El modelo planteado con el andlisis de series de tiempo en
esta investigacion es una alternativa para el calculo de los casos futuros y, por ende,
para el requerimiento de medicamentos y materiales para la continuidad sin
interrupcion del tratamiento de la ES-PCT.

El abordaje en el financiamiento de la tuberculosis en nuestro pais sigue siendo un
asunto esencial y decisivo para la promocion, prevencion, diagnostico, atencion y
tratamiento de los casos existentes. Asimismo, ocurre igual en las actividades para
conseguir estos objetivos: diagndstico y seguimiento con evaluacion médica de
enfermeria, baciloscopia de esputo, cultivo y prueba de sensibilidad rapida y
convencional, tratamiento con medicinas para tuberculosis sensible y tuberculosis
multidrogorresistente, control de contactos intradomiciliarios con baciloscopias de
esputo y quimioprofilaxis para contactos directos en menores de 19 anos, entre otras

actividades. Las perspectivas para el financiamiento requieren de un soporte
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metodoldgico y técnico para solicitar y programar medicamentos e insumos, en el cual
los modelos de series de tiempo juegan un papel importante; en consecuencia, estos
pueden servir de fundamento para pronosticar los gastos futuros de la estructura de
costos y realizar las reservas econdmicas correspondientes para la ES-PCT. Apoyando
a la gestion de la financiacion de la ES-PCT que es un gasto para el erario publico,
evitando realizar gastos innecesario dado que los recursos son limitados y escasos.

El presente estudio tiene limitaciones, entre las que se puede sefialar: los resultados de
esta investigacion son validos para este establecimiento de salud, por lo que no son
extrapolables a otros; y no establece causalidad, por no ser posible determinar la
temporalidad de las variables; solo determina una asociacion entre variables, y no
permite diferenciar las variables de riesgo de las de pronostico. Al ser un estudio
ecoldgico de serie de tiempo, solo puede proporcionar una asociacion en lugar de
inferencias causales entre las variables. Ademas, las conclusiones no se pueden
extrapolar a escala individual. Otra limitacion es la fisiopatologia de la tuberculosis en
los infectados, pues el inicio de los sintomas es inmediato en algunos casos y en otros
hay un periodo de latencia prolongada que no permite precisar el inicio de los sintomas

después del contagio.
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IX. CONCLUSIONES

La tendencia de los casos de tuberculosis en un centro de salud de primer nivel
es descendente, y no tiene una estacionalidad.

La disminucion de los casos de tuberculosis de un establecimiento del primer
nivel de atencidon en el futuro es explicada por el promedio de edad y el
porcentaje de pacientes sin antecedentes de tuberculosis que ingresen a la ES-
PCT.

El modelo de series temporales es una alternativa para el analisis de casos de

tuberculosis.
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X. RECOMENDACIONES

Seria conveniente que este estudio se replicara en zonas de mayor niimero de
casos de la enfermedad, como en la Estrategia de Prevencion y Control de
Tuberculosis de las DIRIS, en vista que para realizar el analisis de series de
tiempo se requiere un tamano de muestra grande.

El modelo propuesto requiere ajustes con otras variables como: tiempo de
enfermedad, antecedentes familiares y localizacion geografica de la direccion
habitual del caso indice.

Es conveniente continuar la investigacion en tuberculosis con modelos de series
de tiempo, andlisis espacio temporales y otros modelos como: redes neuronales,
redes neuronales convolucional temporal, modelos hibridos de series de tiempo

y redes neuronales etc.
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XII. ANEXON.°1
TIPO DE
VARIABLE DEFINICION CONCEPTUAL DEFINICION OPERACIONAL \]]EjglélﬁB : ]]i]g INDICADOR
MEDICION
Edad Tiempo transcurrido desde el nacimiento de Edad del paciente registrado al ingreso a la ES-PCT. Numenca'dlscreta Afios
la persona hasta la fecha actual. Razén
Es un conjunto de caracteristicas bioldgicas, | Persona catalogada como perteneciente al género femenino o - .
. S, . . - - . .. Categorica Masculino
Sexo fisicas, fisioldgicas y anatomicas que define a | masculino; informacion obtenida de la ficha clinica para el| ,. . .
. . . dicotémica nominal Femenino
los seres humanos como hombres o mujeres. | paciente con tuberculosis.
Tipo de Ubicacion de la enfermedad tuberculosa en | Diagnostico de tuberculosis al ingreso a la ES-PCT; obtenido de Categorica Tuberculosis pulmonar
tuberculosis los 6rganos del ser humano. la ficha clinica para el paciente con tuberculosis. dicotémica nominal Tuberculosis extrapulmonar

Tiempo de ocurrencia en el que ingresa un

Se consider? el dia, mes y afio del ingres6 al ES-PCT; obtenidos

Numérica discreta

Fech i . .. . . , Dia/Mes/Af
ccha de ingreso paciente al ES-PCT. de la ficha clinica para el paciente con tuberculosis. Razén fa/Mes/Aflo
Se considerd como un caso nuevo a todo paciente que nunca
recibid tratamiento antituberculoso, abandono a los pacientes
Condicion de c . que dejaron de recibir tratamiento por 30 dias a mas, fracaso a - Nuevo
. Admision de los pacientes a la ES-PCT para ) , > . Categorica Abandono
ingreso a la ES- . s aquellos pacientes que después de cuatro meses de tratamiento o .
el tratamiento médico. o . . .., politomica nominal Fracaso
PCT se tornaban positivos después de un periodo de negativizacion y Recaida
como recaida aquellos pacientes que en algin momento de su
vida recibieron tratamiento y terminaron antituberculosos.
. . , Se considerd el tratamiento de acuerdo a los medicamentos y - IRHZES-2RHZE/5R2H2E2,
Esquema de Tratamiento medicamentoso estandar . o . e Categorica
tratamiento asienado a los pacientes con tuberculosis tiempo que los recibieron; obtenido de la historia clinica del olitomica nominal 2HRZ/3H2R2, 2RHZE /
g P ) paciente con tuberculosis. p 4R2H2, 2RHZES / 6RHE
Comorbilidad Presencia de una o mas patologias Diagnéstico adicional en pacientes con tuberculosis, obtenido de Categorica HIV, diabetes, uso de drogas,

adicionales a la tuberculosis

la ficha clinica del paciente con tuberculosis.

politomica nominal

otros

Diagndstico de
egreso

Alta de los pacientes a la ES-PCT luego del
tratamiento médico.

Obtenido de la ficha clinica del paciente con tuberculosis.

Categorica
politomica nominal

Curado, fracaso, fallecido.




ANEXO N.° 2
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*SINTAXIS DEL ANALISIS DE DATOS DE TUBERCULOSIS SERIES DE TIEMPO
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*Convertir las variables en variables alfanumericas

encode sexo,gen (sex)

encode tbcl, gen(tipotbc)

encode tbc, gen(tbctot)

encode ingr, gen(ingreso)

encode egre, gen(egreso)

encode enf, gen(enfer)

encode der, gen(deriva)

order der, before(sex)

order edad, before (sex)

*variable fecha
gen fechain = date(fechaingr, "DMY")
format fechain %td

*extraer afio y mes
gen mes=month (fechain)
gen anio= year (fechain)

*generar una variable con mes y afio
gen aniomes=ym(anio,mes)

)

format aniomes %tm

*generar variable trimestre
gen yg=qofd (fechain)

format yg %tg

label variable yg "Trimestre"

* dicotomizamos ingreso en Nuevo=1 Otros=0
gen ing2=.

replace ing2=1 if ing==

replace ing2=0 if ing2==.

label variable ing2 "Ingreso"

label define ingd 1 "Nuevo" 0 "Otros"
label values ing2 ingd

* dicotomizamos egreso en Curado=1 Otros=0
gen egrez=.

replace egre2=1 if egre==

replace egre2=0 if egre2==.

label variable egre2 "Egreso"

label define egrd 1 "Curado" 0 "Otros"
label values egre2 egrd

format yg %tqg

# delimit;
collapse
(count) casos=id
(mean) edad
(mean) masc=sexo pulm=tipo nuevo=ing2 cura=egre2 der,
by (vyq)



# delimit cr

* damos etiquetas a las nuevas variables
label variable casos "Casos de TB"

label variable edad "Edad promedio"
label variable masc "Hombres %"

label variable pulm "TB pulmonar %"
label variable nuevo "Nuevos %"

label variable cura "Curados %"

o)

label variable der "Derivados %"

* los convertimos a %
replace masc=masc*100
replace pulm=pulm*100
replace nuevo=nuevo*100
replace cura=cura*100
replace der=der*100

* y les damos formato a 1 decimal
format %$9.1f edad
format %9.1f masc
format %$9.1f pulm
format %9.1f nuevo

format $9.1f cura
format %$9.1f der
local new = N + 5

set obs "new'

replace yq = quarterly("2013gl","YQ") in 89
replace yg = quarterly("2013g2","YQ") in 90
replace yqg = quarterly("2013g3","YQ") in 91
replace yq = quarterly("2013g4","YQ") in 92
replace yqg = quarterly("2014gl","YQ") in 93
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* Modelo de los casos de TB - ARIMA
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* Configuramos la variable tiempo
tsset yg

* Graficamos los casos de TB

# delimit;
tsline casos, lcolor (cranberry)
ysize (1.8) xsize(2.6)
ytitle ("Casos trimestrales de TB") xtitle("")
yscale (titlegap(l)) xscale(titlegap(2))
xline( 124(12)211, lp(dash) 1lc(gsl0))
xlabel (124 (12)211)

# delimit cr

tssmooth ma smtb = casos, window (1l 1 1)

* graficamos tanto casos como smtb que es su suavizado
#delimit ;

tsline casos, clwidth (medium) ||

tsline smtb, clwidth (medthick) ||

, ylabel (0(10)40)



ytitle ("Casos trimestrales de TB ")

ttitle("")

tlabel (124 (12)211, grid )

legend( position(l) ring(0) rows(2) region(lcolor (none))
label (1 "Casos") label (2 "Promedio 3-meses") )

#delimit cr

generate rough = casos - smtb
label variable rough "Residuales"
#delimit ;

tsline rough, ttitle("")
yline (0, lcolor(red) lwidth(vv. thin))
tlabel (124 (9)211, grid labsize(small))

#delimit cr

dfgls casos, notrend

corrgram casos, lags(1l3)

ac casos, ysize(l.8) xsize(2.6) yscale(titlegap (1l
pac casos, ysize(l.8) xsize(2.6) yscale(titlegap(

))

1))

xcorr edad casos, lags(25) yline(0) xline(0) ysize(l.8) xsize(2.6)
XCOrr nuevo casos, lags(25) yline(0) x1line(0)

xcorr edad casos, lags(25) table
XCOorr nuevo casos, lags(25) table
arima casos, arima(2,0,0) nolog

predict tbhat

format %9.1f tbhat

label variable tbhat "predicted Casos"
predict tbres, resid

label variable tbres "residual Casos"

predict stdp, stdp

label variable stdp "error estandar de tbhat"

gen 1 sup=tbhat +1.96*stdp
gen 1 inf=tbhat -1.96*stdp
#delimit ;
tsline casos, clwidth (medium) ||
tsline F.tbhat if yg <=tg(2012g4), clwidth (medthick) ||
, ylabel (0(10)40)
ytitle ("Casos trimestrales de TB ")
ttitle("")
tlabel (124 (12)211, grid )
legend ( position(l) ring(0) rows(2) region(lcolor (none))
label (1 "Casos observados") label (2 "Casos estimados") )

#delimit cr

#delimit ;
tsline L.casos if yg >=tg(2009gl), clwidth (medium) ||
tsline tbhat if yg >=tqg(2009gl) , clwidth (medium) lpattern(dash solid) |
tsline tbhat if yg >=tg(2013gl), clwidth(thick) lcolor (red)
recast (connected) mlabel (tbhat) mlabposition(12) mlabsize (medsmall)
mlabcolor (black) mlabangle (90) mlabgap(3) ||
tsline L.real if yg>=tqg(2013gl), clwidth(thick) lcolor (navy)
recast (connected) mlabel (real) mlabposition(12) mlabsize (medsmall)
mlabcolor (black) mlabangle (0) mlabgap (3) title ("Gréafico 5 Casos de
tuberculosis proyectados") subtitle ("para el afio 2013") ||



tsrline 1 sup 1 inf if yg>=tq(2009ql), lpattern(dash 3dot) lcolor (sienna)
clwidth (medium) | |

, ylabel (0(10)40)

ytitle ("Casos trimestrales de TB ")

ttitle("") tlabel(196(4)215, grid )

legend( size (medium) position(10) ring(0) rows(3) region(lcolor (none) )

label (1 "Casos observados") label (2 "Estimados") label (3 "Proyectados")
label (4 "Reales") label(5 "IC 95%"))

tline (2013gl, lcolor (brown) lwidth(thin))

ysize (1.8) xsize(2.6)

#delimit cr

* consideraremos un modelo con predictores
estat ic



