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Revisiones

Tuberculosis: una revision para médicos de la atencion primaria

Antonio Marrero Figuerogy Manuel Cué Brugueras

Resumen

Se presenta una condensacion de articulos y una revisién bibliografica sobre la tuberculosis, con algu-
nos de los aspectos mas importantes de la epidemiologia, la inmunidad, la localizacion de casos de
diagndstico, el tratamiento (incluye a la extrapulmonar, pediatrica, en el embarazo y lactancia; en el
diabético, hepatdpata, nefrépata, pacientes VIH+ o SIDA, y tuberculosis crénicas resistentes) y las
indicaciones para el control de focos. Se utilizaron los documentos revisados de la OMS y la UICTER,
ademas de otras referencias consultadas.

Descriptores: TUBERCULOSIS/epidemiologia; TUBERCULOSIS/diagnéstico; TUBERCULOSIS/
/terapia;LACTANCIA MATERNA; TUBERCULOSIS HEPATICA; SINDROME DE INMUNODEFICIENCIA
ADQUIRIDA.

La emergencia de la tuberculosis cons- res a 25 X100 000 habitantes; y clasifican
tituye una amenaza para la salud publica entre los 5 paises que cumplen con las me-
mundial, a pesar de la existencia de trata- tas globales de la OMS de curacion y de-
mientos eficaces y las medidas de control teccion de casos, y tienen perspectivas de
promovidas por la OMS y la UICTER me- eliminar la tuberculosis como problema de
diante la estrategia DOTS (tratamiento di- Salud.

rectamente observado de corta duracion). sic’mEl grefgggto,entrda:?i?ér%ﬁggo 3&:36{3\(’)"
En la region de las Américas, segin y P

informes de la OMS-OPS entre 1986 y nes y articulos que abordan la transmision

1 i d ificad .y el control de la enfermedad, esta dirigido
996, el numero de casos notificados 0SCi- oqhaciaimente a los médicos de familia que
laba entre 230 000 y 250 000. Existen di- ¢onstituyen el motor impulsor del progra-

ferencias en cuanto a la carga de la enfer- ma de control de la tuberculosis en Cuba.
medad en cada pais, lo que permite la cla-  |a capacitacién y ensefianza de la tu-
sificacion y las necesidades de accion. berculosis constituye un punto de partida y
Cuba, junto a Costa Rica, Puerto un reto para reforzar y acelerar las accio-
Rico y Uruguay presenta tasas inferio- nes de control en el sistema de salud. Por

1 Especialista en Epidemiologia. Programa Nacional de Control de la Tuberculosis
2 Licenciado en Ciencias Farmacéuticas, Especialista en Informacion Cientifica y Técnica
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tanto, es fundamental el apoyo bibliografi- tos en el trabajo y en encuentros ocasiona-

co a las unidades de atencion primaria de les ha demostrado niveles muy bajos de

salud —que son més de 450- y a los médi- transmision, muy proximos a los observa-

cos y enfermeras que alli laboran, pues dos en la poblacion genefaf

constituyen los usuarios de esta herramienta La transmision de la tuberculosis es,

de trabajo. por lo tanto, un hecho doméstico y esto
explica que mas de 80 % de las pri-
moinfecciones ocurran en la infanciay que

EPIDEMIOLOGIA s6lo 10 % ocurra después de la adolescen-
cia. Sin embargo, alguna proporcién de in-
TRANSMISION DE LA INFECCION fecciones y sobre todo reinfecciones ocu-

rren en personas que forman la poblacion

El estudio de la frecuencia de infec- general, respecto de las cuales no se logra
cion y enfermedad tuberculosa en contac- ypjcar la fuente de contagio. La inhalacién
tos de enfermos pulmonares confirmados Ocasional de bac”os no provoca ob”gato_
por baciloscopia, comparados con contac- rigmente una infeccion. La posibilidad de
tos de enfermos de tuberculosis pulmonar que esos bacilos alcancen el espacio
confirmados s6lo por cultivos o con locali-  gjyeolar es remota, pero, si la exposicion
zacion extrapulmonar y con grupos repre- es reiterada, prolongada por horas, en es-
sentativos de la poblacion general, permi- pacios cerrados y la situacién de elimina-
ti6 demostrar que la fuente mas importante cjon e inhalacion de bacilos es masiva, la
y habitual de contagio son los enfermos de infeccion tiene una alta posibilidad de ocu-
tuberculosis pulmonar que eliminan baci- yjr 267
los en su expectoracion, hecho demostra- La vulnerabilidad deMycobacterium
ble por estudio microscopiég. tuberculosisal calor y las dificultades para

La via de transmision de la tuberculo- soportar la acidez gastrica y penetrar las
sis es aérea, por inhalacion de particulas parreras digestivas han hecho que, en la
de secrecién I‘eSpil’atOI’ia que vehiculizan préctica, la infeccidon por esta via sea ex-
bacilos tuberculosos (gotas de Flugge). La cepcional. También son excepcionales las
vulnerabilidad del bacilo a la radiaCi()n infecciones que ocurren através de erosio_
ultravioleta hace dificil la transmision en  nes o heridas de piel y mucosa, cuando se

espacios abiertos o en locales iluminados ponen en contacto con material contami-
por luz natural y bien ventilados. Esta ocu- [, qq2s

rre por regla general en la noche, en espe-
cial, en dormitorios ocupados por la perso-

na enferma y sus contactos mas inmedia-
tos. Este mayor riesgo se prueba por los

elevados porcentajes de infeccion (60 %) de | e h trolar |
y de enfermedad (2-3 %) que se encuen- nef e.,a esEemel umana para controfar ia
tran entre los contactos préximos, sean és- NfeCcion tuberculosa, este acontecimiento

tos familiares o no, que comparten sus ha- N0 tendra consecuencias para 90 % de los
. . T . . 7 i 0, -
bitaciones con un caso indice. La situacion infectados. Desafortunadamente, 10 % en
es comparable con la de personas que, enfermara de tuberculosis en algin momento
cérceles, pensiones de ancianos, hospita-de su vida. En otros términos, toda infec-
les de enfermos mentales y hospedajes parecion tuberculosa determina un riesgo de
vagabundos, comparten su dormitorio con enfermary, aunque la enfermedad aparece
fuentes de infeccion. El estudio de contac- entre los infectados, éstos no constituyen
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una poblacion homogénea desde el punto cunscribe a los grupos de mayor edad, esto

de vista de su potencial de enferitaf. indica el éxito en el control de la enferme-
Cada cohorte de individuos de similar dad?!?*®
edad tiene una composicion definida de Cuando en el PCTB se sefiala como

acuerdo con los riesgos acumulados y estrategia técnica localizar las fuentes de
oportunidades de infeccién a que ha esta- infeccion y tratarlas en forma eficaz, se in-
do expuesta, con la probabilidad de ser in- tenta evitar, mediante la interrupcion de la
fectados sus componentes o escapar a latransmision, la aparicion de grupos de po-
infeccién. Es concebible, que en cada blaciones con un alto riesgo de enfermar.
cohorte, algunos han sido infectados recien- La aparicién de la infeccién por el virus de
temente (< 5 afios), y otros habran sido in- inmunodeficiencia humana (VIH), y sus
fectados antes (> 5 afios), y no han sufrido consecuencias en los doblemente infecta-
reinfecciones recientés$:1’Algunos infec- dos, debe reforzar este concepto y la ur-
tados antes se han reinfectado recientemen-gente necesidad de lograr el control de la
tey, el resto, nunca fueron infectados. Esta tuberculosis en la poblacién genéefaf.
situacién varia con la condicién y tenden- Al reducirse la transmisién de la en-
cia epidemioldgica observada en diferen- fermedad, la mayoria de los casos de tu-
tes paises: en un pais con numerosas fuenberculosis que aparecen son secundarios
tes de infeccidn, la proporcién de personas enddégenos. Es necesario que con el PCTB
recién infectadas o reinfectadas sera alta, se busquen y decidan estrategias para el
los antiguos infectados muy abundantes y control de estos casos (seguimiento diag-
los nunca infectados escagds!? néstico en casos con baciloscopia negativa
Cuando las fuentes de infeccion son y sintomas persistentes, vigilancia de gru-
muy escasas, por la tendencia histérica de pos con factores de riesgo, y decisién so-
la enfermedad o un exitoso Programa de bre medidas de intervencién como, por
Control de la Tuberculosis (PCTB), los re- ejemplo, la quimioprofilaxis}>*4
cién infectados o reinfectados resultan muy Un tratamiento oportuno y eficien-
escasos: casi no se encuentran en la poblatemente aplicado hace disminuir en princi-
cion joven; so6lo se encuentran antiguos in- pio la mortalidad, de tal manera que la re-
fectados en grupos de poblacion de mayor |acion entre mortalidad e incidencia pasa a
edady, sunimero, se reduce de forma pro-ger 1:15 ¢ 1:20. Sin embargo, cuando el
gresiva en la medida en que envejecen Y yatamiento es tardio e ineficiente, la mor-
muerer: 1344 talidad estara presente y, muchas veces, su
reduccion o bajos valores se deben atribuir
a deficiencias administrativas en la reco-

SIGNIFICADO DEL VALOR DE LAS TASAS Y -, 5
leccion del daté®

TENDENCIAS

El registro de la morbilidad permitira INMUNIDAD
conocer su estructura y tendencias, en par- I da del bacil b |
ticular si se conocen las tasas especificas. La llegada del bacilo tuberculoso

por grupos de edades y se puede establece'rnfe.Ctante al pulmon, pone en marcha una

en form roximad les la situa- SSe de procesos cuyo proposito es conte-
asl, en forma aproximada, cual €s la siiua- na |5 jnfeccion e impedir la enfermedad.

cion. Si las tasas se reducen en forma ace-gg trata de una inmunidad especifica, fun-
lerada, en especial en los grupos de pobla-gamentalmente celular, cuyos elementos
cion joven (15-29 afios), y la morbilidad es  basicos son linfocitos y macréfagos sen-
disminuida progresivamente, se cir- sibilizados por la presencia de antigenos
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del bacilo de la tuberculosis. Para que esto atraen los monocitos y estimulan su trans-
sea posible, ocurre una sucesion de hechosformacion en células con capacidad
Cuya Sintesis es |a Siguiente: gran parte de citolitica. Esta SubpoblaCIon esta en activa
las gotas de Flugge infectantes, que aspiram“|_t'p|:jcac'°(;‘,y tiene corta V'dl"": sudn(lije-
una persona en contacto con una fuente de® tiende a disminuir en igual medida en
infeccion, son detenidas en la mucosa res- 44€ disminuyen los antigenos que escapan

iratoria. d it I fari dealutid durante la multiplicacion bacilar. Cuando
piratoria, devuelias a lataringe, degiutidas o5 rocesos que limitan la multiplicacion

y destruidas en alta proporcion en el esto- v estimulan la destruccion bacilar han al-
mago, y es remota la posibilidad de que canzado un maximo, con la intervencion
ocurra una infeccion por esta via. Aque- de los CD-4, aparece otra subpoblacién de
llos escasos bacilos que superan este tipolinfocitos, los CD-8, posiblemente como
de defensa mecéanica y llegan al alvéolo respuesta a la eliminacién por muerte
pulmonar, seran captados por los bacilar de abundantes antigenos bacilares
macréfagos alveolares, como expresion de derivados de cadenas de polipéptidos de
un mecanismo inespecifico para la elimi- 2S0CiaCiort.

nacién de una particula extrafia. Sin em- bleSL(;):l!’:llrﬁgicslth r%gc_:?é?ae”cincfrsgzgssaée
bargo, el macréfago de una persona que 9 9

. . . .~ bacilos, de la caseificacion del tejido y su
nunca ha sufrido una infeccion por el baci-  gjiminacien por reabsorcién o vaciamien-
lo de la tuberculosis, tiene escasa capaci- 5 asi como del mantenimiento del nivel
dad bacteriolitica contra el bacilo de Koch  de proteccion. La modulacion de la respues-
(BK), el cual puede entonces multiplicarse ta inmune es un fenémeno complejo que
sin problemas por 2 6 3 semanas en formatambién parece ser responsable de la
logaritmicaz117 patogenia de la enfermedad por la destruc-

Es posible que, en los procesos de cion tisular que determina. Durante esta
citodiéresis, escapen algunas proteinass€gunda fase, se inicia la aparicion de
bacilares (citoplasmaticas y de excrecién). @NtiCUErpos, que si bien parecen no parti-
Esos antigenos, mediante un proceso deCipar en el proceso de resistencia o en el

inocitosis y transporte intracitoplasmatico desarrollo de lesiones, posiblemente con-
P y P P tribuyen en la regulacién de la respuesta

son presentados por el macr6fago a 10s jymyune y son expresion de la actividad de
linfocitos T, los cuales como respuesta a otra pobiacion de linfocitos. Por Gltimo, una
este estimulo antigénico, formaran subpoblacion de linfocitos CD, de larga
subpoblaciones celulares con la capacidad vida, conservan la memoria de la respuesta
para cumplir diversas funciones destinadas inmune especifica y circulan para mante-
a destruir este agente patdgeno especifico.ner una especie de vigilancia inmunitaria.
Los antfgenos que se liberan durante la ESFa sera util si opurr_q una reinfeccién
multiplicacion bacilar serian capaces de €x0gena o la reactivacion de un foco tu-
inducir una respuesta inmune, caracteriza- P€rculoso dormido, encerrado en los
da por el desarrollo de subpoblaciones de Nodulos fibrosos, en los que se han trans-
linfocitos CD-4 con capacidad para deter- ifr?m%deo éi%g?gﬂg!g?\iiquﬂg;%r?;ﬁlg:?;d
(rjnmar un? respuesta rapida y !"fl formacion este proceso dura de 4 a 8 semanas, desde
€ granulomas por_acum_qlamon_ .celular. la infeccién hasta su controfet®
Esto circunscribe la infeccién y origina una
creciente capacidad celular para destruirlos | ocAL1ZACION DE CASOS

bacilos?16:18 Y DIAGNOSTICO
Los linfocitos sensibilizados actlian
por los mediadores quimicos, las Cuando la tuberculosis se presenta con

linfoquinas, que activan los macréfagos, tasas de morbilidad moderada o alta, sobre
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25 06 50 casos pulmonares baciliferos por Un factor importante para esta demo-
100 000 habitantes, la localizacion de ca- ra es la informacién, educacion y percep-

sos debe efectuarse a todo nivel, ya que elign de salud que tenga el enfermo. Otro,

diagndstico sera relativamente frecuente.
Sin embargo, es indudable que la distribu-
cion de la enfermedad es desigual de acuer-
do con factores socioeconémicos, educa-
cionales, culturales y geograficos regiona-
les o territoriales. La clasificacion de la
poblacién en urbana o rural, tiene signifi-
cacion solo en lo que se refiere a su accesi-
bilidad a los servicios de atencion y su ad-
herencia al tratamientg:>*

Aunque es conocido el predominio de
la morbilidad en hombres (salvo en la ado-
lescencia), esto no tiene significacion en la
orientacion de las actividades de localiza-
cion de casos. Tiene mas importancia la
distribucién de la enfermedad por grupos
de edades, con tasas elevadas en el adult
joven y, en especial, en los ancianos, que
contribuyen ademas con una gran propor-
cion de la mortalidad por esta cadi$42!2

La lenta multiplicacion bacilar y la pro-
gresiva instalacion de la inmunidad celu-
lar, hace que los sintomas y el compromi-
so organico y funcional, salvo situaciones
especiales, sean bien tolerados por perio-
dos a veces muy largos de tiempéP18

En el caso de la tuberculosis pulmonar
bacilifera, habitualmente con severo
extenso compromiso cavitario pulmonar, 95 %
de los enfermos presentan sintomas predo-
minantes de tipo respiratorio. Merece des-
tacarse que sélo 80 % de los pacientes es

tan conscientes de los sintomas; aunque la

mayoria de ellos les concede importancia,
sélo la mitad de éstos consultan por este
motivo especifico. En diversos estudios en
paises no industrializados, menos de 40 %
de los enfermos consulta en el curso del
primer mes de aparicion de los sintomas.
Aun después del quinto mes de evolucion,
hay 20 % que consulta por primera vez. En
los paises desarrotlas, en cambio, casi

70 % de los enfermos han sido diagnosti-

cados en el primer mes de evolucién de su
enfermedad**2
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es la distancia a la que se encuentra el ser-
vicio de atencion. Mientras méas distante,
menos interés existe en demandar atencion.
También, es importante la calidad y expe-
dicion de la atencion en los servicios. Todo
acto diferido, sea el acceso a la atencién, la
encuesta de sintomas respiratorios entre
consultantes, la obtencion de la muestra, o
las dificultades para obtener su recepcion,
como por ejemplo, referir a las personas a
un laboratorio distante para la entrega de
la muestra, determinara incumplimiento por
parte de los consultantes en 60 a 80 % de
las veceg!!?

Muchas patologias respiratorias tienen
gran riqueza de sintomas respiratorios (SR)

) otros signos inespecificos, algunos gene-

rales originados en el compromiso organi-
co progresivo. Las personas que los pade-
cen son, con frecuencia, visitantes asiduos
de los servicios de salud; para los
tuberculosos que entre ellos existen, no es
raro que el diagndstico se haga después de
varias visitas. Tampoco es infrecuente que
el diagnostico sea presuntivo en enfermos
no tuberculosos, basado sobre sintomas o
signos totalmente inespecificos (tos créni-
ca, imagen patolégica pulmonar, hemopti-
sis, baja de peso o velocidad de
eritrosedimentacion elevada), sin intentar
confirmarlo con ayuda del laboratorio bac-

teriolégico y un serio seguimiento diagnos-
tiCO.1'2'23'24

La hemoptisis es un poderoso incenti-
vo para solicitar atencion y muchos de los
gue concurren el primer mes lo hacen por
esta causa. Asi, no es de extrafiar que 12 %
0 mas de los casos de tuberculosis inicien
su consulta en un servicio de urgencia. Sin
embargo, se debe recordar que otras pato-
logias respiratorias, como las bronquec-
tasias, presentan con mas frecuencia he-
moptisis y por tanto, y pese a este signo, la
confirmacién bacteriolégica es obligada. Se



ha determinado que quienes consultan por— El diagnéstico de sospecha por rayos X.
la preocupacion que les causan los sinto- — La confirmacion diagnéstica depende de
mas respiratorios, constituyen casi dos ter-  las técnicas invasivas.

cios de la casuistica confirmada por

baciloscopia. Lo interesante es que, €n UN MENINGITIS TUBERCULOSA

grupo cuantitativamente similar de

consultantes que acuden a la unidad por Etapas de la meningitis tuberculosa:
otros motivos de atencion, sera posible

precisar la existencia de SR, mediante un Etapa 1.Predominan manifestaciones
sencillo interrogatorio; entre ellos, el exa- sistémicas. Paciente consciente y lUcido con
men baciloscépico permitira encontrar un sintomas meningeos pero sin signhos
tercio de los casos restanté¥. neurolégicos. Buen pronadstico.

Los individuos con SR persistentes, Etapa 2.Paciente confuso, con signos
cuyas baciloscopias son negativas debenneurolégicos y de hipertension
repetirlas (2 6 3 veces); si siguen negativas endocraneana. Recuperacion frecuente-
y hay evidencias de enfermedad pulmonar, mente con secuelas.
se debe pedir una radiografia. La radiolo- Etapa 3.Paciente con grave compro-
gia no es capaz de hacer el diagndéstico es-miso de conciencia, mentalmente inacce-
pecifico de tuberculosis y por tanto en pre- sible por la profundidad del estupor, deli-
sencia de una imagen patolégica pulmonar rio o coma, o bien con hemiplejia o
se debe solicitar un cultiva. paraplejia completas. Fallece cerca de

Periodicamente, en todo PCTB se debe 50 % de los casos.
evaluar el progreso de su plan de control.

En especial, cuando se trata de una activi- pLEURESIA TUBERCULOSA

dad sostenida a un buen nivel, que cada vez

registra menos enfermos. Esto es una sefial ~ Diagnostico:

de éxito, y obliga a revisar las estrategias

para alcanzar aquellos bolsones o nichos— Sintomas: Cuadro sistémico con fiebre
sociales ubicados en territorios a veces de- y dolor pleural.

finidos, en los cuales una poblacion con alta — Examen fisico: Matidez hidrica, aboli-

prevalencia de enfermos en relacién con el  cién de las vibraciones vocales y del
resto del pais, mantiene la endemia  murmullo vesicular y soplo pleuritico.

tuberculosd34 — Radiologia: Opacidad por derrame
pleural.
— Puncién pleural: liquido serofibrinoso.
DIAGNOSTICO DE LA TUBERCULOSIS — Reaccién de tuberculina: puede ser ne-
EXTRAPULMONAR 1225 gativa.

— Bacteriologia: a menudo negativa.
— Biopsia pleural con aguja: frecuente-

CARACTERISTICAS DE LA TUBERCULOSIS MILIAR o
mente positiva.

— La diseminacién hematégena (a cual-
LIQUIDO PLEURAL

quier edad).
—Las manifestaciones sistémicas y _ color amarillo pajizo (serofibrinoso).
pulmonares variables. — Proteinas 3g/L (relacién liquido/plas-
— La reaccion de tuberculina frecuente-  ma > 0,50).
mente negativa. — LDH 250 U (relacion LDH liquido/plas-

— La bacteriologia a menudo es negativa. ma > 0,60).
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— NuUmero variable de células.
— Predominio de linfocitos.
— Adenosin deaminasa elevada.

ADENITIS TUBERCULOSA

Frecuentemente cervical (escrofulosis).
Pocos sintomas sistémicos.

Evolucion a menudo crénica (meses o
afios).

Tendencia a la fistulizacion.

El diagnéstico depende de la biopsia qui-
rargica.

Puede reactivarse en pleno tratamiento.

TUBERCULOSIS OSTEOARTICULAR

— Compromiso monoarticular.

— Signos inflamatorios con dolor e impo-
tencia funcional.

— El diagndstico se sospecha con la radio-
logia y se confirma con la biopsia.

TUBERCULOSIS RENAL

Es la siembra posprimaria mas tardia.
Cuadro clinico cronico e indolente.
Hematurias a repeticiéon o piurias
asépticas.

La pielografia orienta el diagnéstico.
El diagndstico se confirma con cultivos
seriados de orina.

LA ENFERMEDAD TUBERCULOSA
Y SU TRATAMIENTO
BASES CONCEPTUALES DE LA TERAPEUTICA

Existen 2 principios sobre los que des-

mas efectivo. En segundo lugar, el trata-
miento prolongado para que las drogas ac-
tien sobre las diferentes poblaciones
bacilares, sobre todo, en aquellos
microorganismos de crecimiento leAt&?

POBLACIONES BACILARES

Desde el punto de vista terapéutico es
importante reconocer los 4 tipos de pobla-
ciones bacilare¥,

Primera: Aquélla formada por
microorganismos en fase de metabolismo
activo. Son micobacterias extracelulares en
continuo y rapido crecimiento, localizadas
en las paredes de las cavidades donde la
fisiologia del medio es optima (pH: 7,4y
P02: 100-140 mmHg). Se estima que su
concentracion es alrededor de 10. Estas
son, por su humero, las que determinan la
gravedad de la enfermedad, las que se di-
seminan fécil por via bronquial, las que se
eliminan en gran ndmero al exterior y de-
terminan el contagio, y las que contienen
mayor cantidad de mutantes naturales ini-
cialmente resistentes. Sobre esta poblacion
actuarian los farmacos bactericidas, cuya
accion seria maxima durante los primeros
dias de tratamiento. La INH seria la mas
bactericida, seguida por la rifampicina
(RFN). La estreptomicina (E) y la
pirazinamida (PRZ) serian muy poco efi-
caces en este sentido. La INH destruye las
micobacterias que se multiplican con ma-
yor rapidez. Su actividad decae a medida
qgue disminuye el indice de crecimiento
bacteriano y es muy poco eficaz sobre las
bacterias de lenta multiplicacion. Estos son,
pues, los farmacos que, asociados, previe-

cansa la base del tratamiento de la tubercu-N€en la seleccion de mutantes resistentes y

losis (TB). En primer lugar, la asociacion
de varias drogas para evitar la aparicion de
resistencia. De esta forma, se evita la se-

hacen que los pacientes pronto dejen de ser
contagiosos.

Segunda: Constituida por mi-

leccion de mutantes resistentes. En estecroorganismos en fase de inhibicion acida.

sentido, la isoniacida (INH) es el farmaco
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inhibidos por un medio muy é&cido o por La actividad esterilizante de un farma-
una deficiente oxigenacion de su entorno. co puede definirse como la capacidad para
Se encuentran en el interior de los destruir atodos los microorganismos de las
macréfagos y su concentracion es alrede- lesiones en el menor tiempo posible, ya que
dor de 10 microorganismos. La actividad €sta disminuye a lo largo de la quimiotera-
de la PRZ recae fundamentalmente sobre Pia. LOs farmacos con mayor capacidad

esta poblacién, la cual aumenta a medida eSterilizante son laRFN y la PRZ seguidas
que el indice de crecimiento de las de la INH. Estas actuarian sobre los baci-

micobacterias disminuye. los dedlent? multlphfamtc_)ln (pprbla:jcmnets
Tercera: Esta integrada por segunda y tercera). La utilizacion de estos

. . .. .. farmacos por tiempo suficiente, daria lu-
microorganismos en fase de multiplicacion P P !

esporadica aue se reproducen en accesodd & la eliminacion de los bacilos persis-
P q rep . entes con la consecuente curacién del pa-
de horas de duracion. Se localizan en el

.~ ciente. Su empleo insuficiente podria pro-
caseum, donde el pH es neutro. Constitu- P b P

blacién d g 10 _ vocar el fracaso terapéutico con
yen una poblacion dé, mas 0 menos, LUMi- reactivacion de bacilos. La actividad

croorganismos. La RFN actua selec- ggterilizante de la PRZ parece completarse
tivamente sobre esta poblacion, ya que su con 2 meses de tratamiento inicial. Prolon-
actividad comienza a los 15-20 min de su gar su administracion no influiria en el
exposicion al bacilo, mientras que la INH resulado final. Sin embargo, la admi-
necesita una exposicion de horas para co-njstracion continuada de INH y RFN
menzar a actuar. tras los 2meses iniciales de tratamiento
Cuarta: Se considera una cuarta po- disminuye el nimero de recaidas. El
blacion, dificil de erradicar, que permane- etambutol (ETB) debe asociarse en caso de
ceria latente durante largos periodos de resistencia inicial con la INH.
tiempo y que ningun farmaco podria erra-
dicar. De ella tendrian que hacerse cargo

las defensas del individuo. TRATAMIENTO DE LA ENFERMEDAD
TUBERCULOSA

MECANISMO DE ACCION DE LOS La pauta terapéutica que se recomien-

TUBERCULOSTATICOS da en la actualidad es: INH, RFN y PRZ

diariamente los 2 primeros meses, e INHy
La actividad bactericida es la capaci- RFN durante los 4 meses restantes. Esta
dad que tiene un farmaco de disminuir el pauta de 6 meses se basa en asumir que la
mayor nimero de colonias de un microor- prevalencia de resistencia primaria en Cuba

?,anlsmo en ekl) men(_)r_élemp? Il?\loljlble. El' s baja. En el caso de sospechar resistencia
armaco mas bactericida es la INH, Segul- ;niqia| 5 INH se afiadira ETBurante los

Sgndﬁulja ROF(I:\IO' ;Iirc]aecnggzrr?g%tlg sEe)rlwtli?j(fllq_gsz primerosmeses de tratamiento. En el
yp ) caso de no poder utilizarse alguno de los

2 primeras actuarian sobre los bacilos en fArmacos antes mencionados. por contra
multiplicacién activa (poblacién primera.). .= . ) ' P .
indicacién o intolerancia, es aconsejable

La buena asociacion de éstos farmacos da- .
rfa lugar a la eliminacién de los bacilos '€€mplazarlos por ETB en dosis de 25 mg/kg
extracelulares y a la curacion permanente |0 Primeros 2 meses y 15 mg/kg los me-
del individuo. Una mala asociacion de és- S€S sucesivos, segln alguna de las pau-
tos supondria el fracaso terapéutico con la tas alternativas siguient€s?<*°a) contra-
consiguiente aparicion de resistencia indicacion de INH: (ETB+PRZ+
bacteriand:21526 +RFN) 2meses + (ETB+RFN) 10 meses;
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b) contraindicacion de RFN: (ETB+PRZ+
+INH) 2 meses + (ETB+INH) 10 meses;
c¢) contraindicacion de PRZ: (ETB+RFN+
+INH) 2 meses + (INH+RFN) 10 meses.

Existen pautas intermitentes que con-
sisten en la administracion de tuber-
culostaticos 2 6 3 veces por semana. Asi,
se facilita el tratamiento en los enfermos
poco colaboradores.

Seguimiento

Los enfermos con TB sin complicacio-
nes son tratados ambulatoriamente desde
el principio. Se realizan controles
bacteriolégicos mensuales hasta el sexto
mes 0 mientras el paciente tenga expecto-
racion y, después de forma trimestral en las
pautas de 9y 12 meses. Cada control bac-
teriologico ira acompafiado de una visita
clinica que incluird un interrogatorio so-
bre la tolerancia a los farmacos y la com-
probacion del grado de cumplimiento del
tratamiento por parte del paciente. Los
pardmetros de la funcion renal deben ser
determinados antes de iniciar el tratamien-
to con E o ETB. Su uso se evitara en caso
de insuficiencia renal, pero si se conside-
ran imprescindibles se llevaran a cabo ni-
veles séricos de estos farmacos de forma
periddica para ajustar las dosis. En el caso
de utilizarse ETB, se controlara la agudeza
visual en revisiones sucesivas.

Los parametros de la funcion hepatica
se determinaran antes de iniciar el trata-
miento. Es comun el aumento transitorio
de las transaminasas al iniciarse la terapéu-
tica y no requieren ningun tipo de actua-
cion si permanecen ausentes los sintomas
de hepatitis o ictericia. Determinaciones
posteriores de la funcion hepatica no se
consideran necesarias excepto en alcohdli-

cos 0 hepatdpatas. En el caso de aparecer

sintomas de hepaititis o ictericia, se suspen-
deran todos los farmacos y se
reintroduciran, una vez que los parametros
hayan vuelto a la normalidad. El &cido Urico
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se analizaré sélo si se utiliza PRZ, se reali-
zaran controles radiograficos al inicio y al
final del tratamiento. No son necesarios
controles adicionales tras la finalizacién de
éste, salvo en aquellos pacientes con du-
doso cumplimiento, evolucion bacte-
riologica irregular o resistencia inicial a
INH, en los que se recomienda un segui-
miento de 12 mesés.

Una vez finalizado el tratamiento, los
pacientes seran clasificados en alguno de
los apartados siguientes:

1. Fallo terapéutico. Se produce por fra-
caso, recaida o abandono. Hoy es una
situacién poco habitual, ya que los tra-
tamientos son més eficaces. Este fallo
comprende:

a) El fracaso terapéutico, se diagnos-
tica en cualquier paciente que, al lle-
var a cabo de forma adecuada el
tratamiento, aparece en una de las
2 circunstancias siguientes: cultivos
mantenidos positivos sin descenso
claro del nimero de colonias hasta
el cuarto mes, o cuando después de
2 cultivos negativos consecutivos re-
aparecen 2 nuevos cultivos positivos
con namero creciente de colonias. El
fracaso se acompafia de resistencia
bacteriana adquirida, por lo que
nunca se a fiadir4 un nuevo far-
maco a unesquema terapéutico
presumiblemente inutilizado (riesgo
de monoterapia encubierta). Ante un
fracaso terapéutico o ante un enfer-
mo con presumible resistencia adqui-
rida a farmacos, se debe retirar toda
la medicacién prescrita antes y re-
mitirle a una unidad especiatida
donde se valore de forma individual.

b) La recidiva (recaida), se diagnostica
cuando una vez completado el esque-
ma terapéutico previsto y considera-
do el enfermo curado, reaparece un
cultivo positivo en presencia de nue-



vos indicios clinico-radiolégicos de les de TB (sin incluir a los individuos
enfermedad; al igual que para el inmunodeprimidos). El régimen de 6 me-
diagnéstico de un caso inicial. Estos ses es tan eficaz como en las formas
pacientes pueo!en mostrar con mas pulmonares, aunque hay casos, como la TB
frecuencia, resistencia a alguno de meningea, en los que se aconseja la pauta
los farmacos empleados, especial- de 9 meses. El uso de terapias
mente a INH. En estos casos puede coadyuvantes, con cirugia o corticoides, es
ser Util repetir el esquema inicial de 145 frecuente en las formas extra-
tratamiento o Iniciar una nueva pau- -, ,imonares, se recomienda el empleo de

:ja lter:ipb(—;-utma Segun Igsbresultadtl)_s corticoides en la pericarditis tuberculosa y
el antibiograma, que debe ser soli- ¢\ 2" rp" o i oo s

citado junto con la repeticion del cul-
tivo de esputo. La duracién del nue-
vo tratamiento debe ser de 9 meses.
c) El concepto de abandono, se aplica
a un enfermo que haya interrumpi-

do todo el tratamiento durante un pe- En general no difiere de la del adulto.

el paciente es recuperado y tiene Ser mejor tolerados. En los nifios es preci-

baciloscopia o cultivos positivos, se SO ajustar la dosis al peso corporal. No se

debe reiniciar el tratamiento con recomienda el uso de ETB en nifios meno-

igual esquema. Si los cultivos son ne- res de 5 afios, por la dificultad de evaluar

gativos se puede completar el trata- su potencial de toxicidad ocule#®1530

miento por el tiempo que falte. Si el

paciente consulta después de 1 afio

de haber abandonado el tratamiento tusercuLosIS EN EL EMBARAZO Y EN LA LACTANCIA

y la bacteriologia es negativa, es su-

ficiente con practicar controles No se han descrito efectos teratdgenos

bacteriol6gicos trimestrales durante con el uso de INH, RFN, PRZ y ETB. Sin

1 aflo. En todas estas circunstancias, empargo, debe evitarse la administracion

los enfermos deben ser enviados a e g y otros aminoglucésidos por el riesgo

unidades especializadas para extre- yg gtotoxicidad para el feto. Se recomien-
) Cunr]aac:i(ljons Cli\?:;gltflabiﬁﬁéenrtlgl%%Irzosléto da la administracion de piridoxina en toda

. del pacieﬁte desde el punto de vis?a cli- MUer embarazada que tom,e. INH.
Aunque los tuberculostaticos pasan en

nico, radiologico y microbiologico. equefa proporcién a la leche materna, la
3. Trasladode un pacientetuberculosoquelp ct] e Fr)1 P t4 contraindicada en Iéj
padece la enfermedad activa a otro cen- actancia no esta contraindicada en el de-
sarrollo del tratamiento.

tro, comunidad, poblacion, etc., cuya
declaracién debe ser obligatoria para su

TUBERCULOSIS PEDIATRICA

seguimiento. TUBERCULOSIS EN EL DIABETICO
4. Fallecimiento del paciente por enferme- _ o _
dad tuberculosa. Los pacientes diabéticos tienen mayor

riesgo de desarrollar TB que los individuos
normales y, ademas, la forma pulmonar de

REGIMENES TERAPEUTICOS EN OTRAS la TB es mas extensa. Al igual que en cual-
CIRCUNSTANCIAS quier otro enfermo, en ellos se debe utili-
TUBERCULOSIS EXTRAPULMONAR zar la pauta estanddr.

La RFN interacciona con algunos
Las formas extrapulmonares de TB re- hipoglucemiantes orales, por lo que estos
presentan entre 10y 20 % de los casos tota-pacientes deben ser seguidos muy de cerca.
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TUBERCULOSIS EN EL HEPATOPATA RESISTENCIA BACTERIANA

A pesar de que la RFN, la INH y la Se distinguen 3 tipos de resisten-
PRZ son hepatotoxicas no esta contraindi- cia:l21530-3
cado su uso. Se debe seguir la pauta
estandar de 6 meses de tratamiento y eva-privaRIA (0 NATURAL)
luar periédicamente la funcion hepética.

Es aquélla que aparece en un indivi-
duo no tratado previamente con
tuberculostaticos. Este tipo de resistencia
presenta una baja incidencia en Cuba en el
momento actual (4,5 %). En general suele
ser por causa de un Unico farmaco (INH o
E). Se ha demostrado que el tratamiento
estandar en estos casos proporciona igua-
les tasas de curacion que en individuos sen-
sibles a todos los farmacos.

TUBERCULOSIS EN EL NEFROPATA

En el caso de emplearse E 0 ETB se
deben hacer niveles séricos de
aminoglucésidos de forma periddica para
ajustar dosis e INH 3 veces a la semana
durante 4 meses mas.

PACIENTES VIH+ O SIDA SECUNDARIA (O ADQUIRIDA)
Entre los pacientes inmunodeprimidos,
los individuos VIH+ tienen un riesgo de
padecer TB que se ha estimado en 8 %
anual. El VIH interfiere en los mecanismos
inmunitarios que controlan la infeccion
tuberculosa, al provocar alteraciones tan-
to cuantitativas como cualitativas de los
linfocitos CD-4 y de los macréfagos. Esto
da lugar a una desproteccién inmunoldgica
frente aMycobacterium tuberculosis
alergia tuberculinica y al desarrollo de la
enfermedad tuberculosa. Las alteraciones
de la defensa inmunoldgica tienden a pro-
ducir TB de localizaciones atipic&s?-34

Es aquélla que aparece en enfermos
gue, sometidos a tratamiento, realizan eta-
pas de monoterapia clara o encubierta. En
este caso, el tratamiento con los farmacos
a los que la cepa es resistente estd abocado
al fracaso. Se realizard antibiograma para
establecer la terapia adecuada.

Se consideran TB cronicas resistentes
aquellas formas que presentan resistencias
adquiridas a los farmacos. En estos casos
se debe ajustar el tratamiento segun el re-
sultado del antibiograma. Para este tipo de
pacientes, la capreomicina, kanamicina,
cicloserina, protionamida, acido para ami-

b f\un nct) e)é'Stfn tdatqs c;onglul)llgntes SO” nosalicilico, clofazimina y tioacetazona se
re la pauta de tratamiento. ONSeNSO consideran de uso selectivo y sélo deben

Nacional para el Control dela TB en ESpa- o1 prescriptos en centros especializados.
fia” recomienda la pauta de 9 meses, y uti- gxisten otros farmacos que actualmente
liza INH, RFN y PRZ los 2 primeros me-  gstan en distintas fases de investigacion,
ses, seguidos de INH y RFN los 7 meses como los derivados de la rifamicina
restantes. Otros aconsejan un tratamiento (rifabutina, rifapentina), de los amino-
de 9 a12 meses con INHy RFN suplemen- glucésidos (amikacina), de los macrolidos
tadas los 2 primeros meses con 1 6 2 de los(claritromicina, roxitromicina) y de las
farmacos siguientes: PRZ, ETB 0 E. Algu- 4-fluorquinolonas(ciprofloxacino,
nos autores aconsejan continuar indefini- ofloxa-cino), que en un futuro podrian ser
damente con INH tras concluir el trata- de inestimable valor para los casos de re-
miento. sistencia.
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ESQUEMA NACIONAL DE TRATAMIENTO se mantiene el esquema de tratamiento

DE LOS ADULTOS!314 normado, con la variante de sustituir en la
primera fase la E por ETB a razén de

Primera fase diarig 60 dosis) 15-25 mg/kg depeso, a una dosis maxi-
ma de 2,5 g.

Drogas Dosis diaria Dosis maxima En los casos de tuberculosis y emba-
razo se mantiene el esquema de tratamien-

Isoniacida 5 mg/kg 300 mg to normado, con la variante de sustituir en

Rifampicina 10 mg/kg 600 mg la fase de ataque la E por ETB a raz6n de

Pirazinamida  15-30 mg/g 1529 15-25 mg/kg de peso, a una dosis maxima

Estreptomicina  15-25 mg/kg 10g9 de 2,5 g.

1 g diario IM 0,5 g > 50 afios Especial atencion debera prestarse a las

reacciones adversas a las drogas; cuando
Segunda fase intermitenteyeces por se-  se detecten se reflejaran en la tarjeta de tra-

mana (40 dosis) tamiento, se suspendera su administracion
y se valorara con la comisién provincial la

Drogas Dosis diaria Dosis maxima  conducta a seguir.

Isoniacida 15mg/kg 750 mg

Rifampicina 10 mg/kg 600 mg INDICACIONES PARA EL CONTROL

DE FOCO DE TUBERCULOSIS

En los casos de inasistencia al trata- Objetivo
miento se procederd de la forma siguiente:
Identificar nuevos casos o la fuente de
a) Silainasistencia es en la primera fase infeccion para interrumpir la transmi-
se continta el esquema iniciado. sign 21314
b) Sila inasistencia es en la segunda fase
debera continuar el tratamiento hasta Tiempo

completar el nimero total de dosis.
Serealiza en la primeras 48 h del diag-

En los casos de abandono del trata- nNostico del caso de tuberculosis, la confec-

miento se procedera de la forma siguiente: ¢ion de la historia epidemioldgica y la in-

vestigacion de los contactos.

a) Si el paciente tiene al regresar
baciloscopia negativa, debe continuar
igual esquema de tratamiento hasta
completar las dosis pendientes. 1. Realizar la prueba de tuberculina a to-

b) Si el paciente tiene al regresar dos los contactos.
baciloscopia positiva debe ser evalua- 2. Efectuar la lectura a las 72 h para cum-

Acciones

do por el grupo basico de trabajo vy el plir las indicaciones establecidas.
neumologo del area, para reiniciar el 3. Interpretar los resultados:
tratamiento. — Prueba inferior a 5 mm, negativa o
no reactiva.
En los casos de tuberculosis en — De 5 mm en adelante, positiva o
seropositivos al VIH y enfermos de SIDA reactiva.
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positivos a la prueba de tuberculina:
Identificado el caso positivo y regis-
trado el resultado en la historia cli-
nica, se procede al interrogatorio y
al examen médico para descartar
la tuberculosis, mediante los estu-
dios establecidos en el programa de
control.

Si se llega al diagnostico de tuber-
culosis, se notifica de inmediato y
se inicia el tratamiento normado.
Descartado el diagnéstico de tuber-
culosis, administrar quimioprofi-
laxis secundaria estrictamente con-
trolada por el personal de salud
durante 6 meses; sighciente es
seropositivo al VIH o tiene una
tuberculosis residual la indicacion
se extiende a 1 afio.

5. Ejecutar la conducta a seguir en los ca-

S0s hegativos a la prueba de tuberculina:
— Identificado el caso negativo vy re-
gistrado el resultado en la historia
clinica, se procede al interrogatorio
y examen médico (descartar VIH y
tuberculosis) mediante los estudios
establecidos en el programa de con-
trol.
— Si se llega al diagnéstico de tuber-
culosis o VIH, se notifica de inme-
diato, se procede a su aislamiento y
se inicia el tratamiento normado.
Descartado el diagnostico de tuber-
culosis y si el paciente es un contac-
to estrecho de un caso BK+, recibe
quimioprofilaxis primaria estricta-
mente controlada por el personal de
salud durante 6 meses. A los 2 me-
ses se realiza la prueba de tuberculi-
na, si es negativa se suspende la
quimioprofilaxis y si es positiva
contintia. Si el paciente es un sero-

positivo al VIH esta indicacion se
extiende por 1 afo.
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1.

~

4. Establecer la conducta a seguir en los 6. Esquemas de aplicacion de la

quimioprofilaxis con INH.

Dosis diaria de 5 mg/kg, sin exce-
der los 300 mg por dosis.

Dosis bisemanal de 15 mg/kg, sin
exceder los 900 mg por dosis (reclu-
sorios solamente).

La administracién de la quimiopro-
filaxis debe ser bajo supervision
directa por el personal de salud, con
control en la historia clinica.

Todo paciente sometido a quimio-
profilaxis se evallsistematicamente
para detectar por adelantado cual-
quier reaccién adversa.

Alos pacientes mayores de 35 afios
se les realiza transaminasa inicial y
de seguimiento, al menos a los 2 me-
ses, para detectar cualquier altera-
cion hepatica.

En los pacientes desnutridos la ad-
ministracion de INH se asocia con
la de vitamina B6 o Multivit.
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