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INTRODUCCION

Fn la actualidad, el tratamiento de la tuberculosis multidrogorresistente
(TB-MDR) se considera un componente esencial de los Estindares
internacionales para la atencion a los enfermos de tuberculosis, y por ello

se estd incorporando en el tratamiento acortado estrictamente supervisado
(DOTS/TAES) ampliado de los programas de control de la tuberculosis.
Sin embargo, a diferencia de la estrategia DOTS/TAES, el tratamiento de
la TB-MDR resulta complicado y costoso, y requiere innumerables recursos
y conocimientos técnicos. El presente curso estd dirigido a los profesionales
médicos que se dedican a la gestion de los pacientes con TB-MDR
siguiendo los principios orientativos establecidos en el marco ampliado de

la estrategia DOTS/TAES.

El curso presupone ciertos conocimientos bdsicos sobre la transmision y
patogénesis de la tuberculosis, asi como sobre la estrategia internacional
DOTS/TAES para el control de la tuberculosis. Tiene por objeto
proporcionar a los profesionales médicos una herramienta autodidacta
sobre las normas contempordneas, basadas en la prictica, para el
diagnéstico y la gestion clinica de la TB-MDR en los diversos contextos
geograficos, econdmicos y sociales.

Dado que el tratamiento de la TB-MDR es una actividad programatica
y que el tratamiento de los pacientes se deberfa llevar a cabo bajo la
supervision de los programas nacionales de control de la tuberculosis,
el documento incluye enlaces de Internet a las directrices normativas
internacionales oportunas.

Pigina 6 e Curso sobre tuberculosis multidrogorresistente TB-MDR



ESTRATEGIAS PARA EL. CONTROL DE LA TB-MDR MODULO 1



OB]ETIVOS DEL APRENDIZAJE

Después de completar este médulo, usted deberia ser capaz de:

comprender la estrategia DOTS/TAES como elemento clave para prevenir
la TB-MDR;

identificar las causas microbianas, clinicas y programadticas de la TB-MDR;
describir las pricticas clinicas que favorecen el desarrollo de TB-MDR,;
comprender el enfoque programatico del tratamiento de la TB-MDR;
describir los distintos componentes de las estrategias de la TB-MDR.



2 INTRODUCCION

Los fadrmacos antituberculosos son un arma de doble filo: si bien destruyen los organismos causales
de tuberculosis (TBC o TB), también seleccionan organismos naturalmente resistentes. De esta manera,
ciertas cepas pueden desarrollar una resistencia secuencial a diversos agentes y el paciente es més vulnera-
ble a adquirir una mayor resistencia. Uno de los ejemplos mds graves de este fenémeno en la salud publica
ha sido la emergencia generalizada de 'I'B multidrogorresistente (IB-MDR), definida como resistencia a
la isoniazida y la rifampicina (los dos tuberculostaticos de primera linea mds eficaces), con o sin resistencia
concurrente a otros fairmacos de primera linea. La emergencia de la TB extensivamente drogorresistente
(I'B-XDR), definida como TB-MDR resistente también a una fluoroquinolona y a, al menos, uno de los
tres farmacos inyectables de segunda linea (amikacina, capreomicina o kanamicina) ha multiplicado esta
amenaza.

3 DEsarroLLO DE TB-MDR

PREGUNTA

(Cuiles son las causas principales del desarrollo de TB-MDR?

La mutacién bacteriana continua

. La presién selectiva del fenémeno natural de cepas mutantes drogorresistentes
La terapia preventiva

. La ausencia de metabolismo de los firmacos en las cavidades tuberculosas

La actividad ineficiente de los macréfagos

La interrupcién prematura del tratamiento

ho Ao o

RESPUESTA

Las respuestas correctas son a y f. Las causas del desarrollo de TB-MDR son las siguientes:

e [a seleccion de mutantes resistentes en la poblacién bacteriana, a causa de la destruccién de
bacilos sensibles por los farmacos antituberculosos.
Un tratamiento inadecuado, como la monoterapia directa o indirecta.
Mycobacterium tuberculosis posee la capacidad de experimentar una mutacion espontinea,
lenta pero constante, que da lugar a organismos mutantes resistentes.

¢ El incumplimiento del ciclo completo de tratamiento para la TB primaria.

La farmacorresistencia (o multidrogorresistencia) asociada con la tuberculosis es consecuencia de la
seleccion de mutantes resistentes en la poblacién bacteriana secundaria a la destruccién de bacilos sen-
sibles por los firmacos antituberculosos. Este problema se agrava considerablemente si se administra un
tratamiento inadecuado, como la monoterapia directa o indirecta, la cual consiste en la ingestién de un
solo farmaco antituberculoso o varios farmacos en concentraciones insuficientes. Este enfoque destruye
rdpidamente a los bacilos sensibles y permite la multiplicacién de las cepas mutantes resistentes.

E1 Mycobacterium tuberculosis posee la capacidad de experimentar una mutacién espontinea, lenta
pero constante, que da lugar a organismos mutantes resistentes. Este fenémeno natural estd determinado
genéticamente y varia segtn el firmaco utilizado. La probabilidad de resistencia espontinea a los distintos
farmacos tuberculostdticos de primera linea es la siguiente:

Isoniazida: 1 cada 10° divisiones celulares
Rifampicina: 1 cada 107 divisiones celulares.
Estreptomicina: 1 cada 10° divisiones celulares.
Etambutol: 1 cada 10° divisiones celulares.
Pirazinamida: 1 cada 10° divisiones celulares.

Generalmente, los locus cromosémicos de la resistencia a los distintos firmacos no estdn ligados:

Médulo 1 Estrategias para el Control de la TB-MDR e Pdgina 9
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por lo tanto, la multidrogorresistencia espontinea es sumamente rara. Por ejemplo, la probabilidad de
que una mutacién dé lugar a la resistencia a la isoniazida es de 10, mientras que para la rifampicina
es de 10”. La probabilidad de resistencia espontdnea a ambos firmacos (isoniazida y rifampicina) es el
producto de ambas probabilidades; es decir, 10"°. Dado que la probabilidad de emergencia de mutantes
resistentes naturales es muy baja, para que surjan cepas de bacilos de tuberculosis multidrogorresistentes
se necesita una carga bacteriana importante (p. ¢j., en una cavidad pulmonar).

La TB-MDR difiere de la enfermedad provocada por micobacterias no tuberculosas (MNT). Estas
dltimas generalmente son resistentes a la isoniazida y a la rifampicina, pero no se deben confundir con
la TB-MDR. Este curso de formacién es vdlido exclusivamente para el tratamiento de la TB-MDR y no
para el de la enfermedad causada por MNT. El diagnéstico de la enfermedad causada por MNT se lleva
a cabo después de la identificacién especifica de los microorganismos en cultivos. Las MN'T a menudo
son contaminantes normales del esputo y s6lo adquieren importancia clinica cuando retinen varios cri-
terios bacterioldgicos, radiolégicos y clinicos.

4 LA ESTRATEGIA DOTS/TAES COMO PIEDRA ANGULAR PARA LA PREVENCION DE LA TB-MDR

PREGUNTA

(Cudl de los siguientes factores se debe considerar como el elemento fundamental del enfoque

DOT (Directa Observacién del Tratamiento) para el tratamiento de la TB-MDR?

a. El paciente recibe la provisién de farmacos correspondiente a un mes de tratamiento para su
autoadministracién.

. Un profesional sanitario completa la ficha de tratamiento del paciente

. Un profesional sanitario cuenta los comprimidos restantes en los frascos de medicamentos.

. Un profesional sanitario calcula la cantidad de dosis de farmacos que tom¢ el paciente

. Se observa al paciente mientras ingiere el firmaco recetado.

o QA0 o
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RESPUESTA:

La respuesta correcta es e.

Las otras opciones no implican la supervisién directa del acto de tomar la medicacién y muchos
pacientes pueden abstenerse de tomar los firmacos debido a los efectos colaterales indeseables.

Los servicios esenciales para controlar la TB sobre la base del diagnéstico y el tratamiento de los
casos infecciosos y la incorporacién de herramientas terapéuticas fundamentales fueron agrupados por la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) como la estrategia DOTS/TAES (tratamiento acortado estric-
tamente supervisado) a principios del decenio de 1990 y se promocionaron como una estrategia mundial
para el control de la TB. La estrategia DOTS/TAES ya ha sido aplicada en mds de 200 paises. Los paises
que aplican esta estrategia a gran escala han obtenido resultados y mejorias notables en el control de la
TB en plazos relativamente breves. A pesar del escepticismo y la resistencia inicial de muchos paises a
modificar sus estrategias de control de la T'B para aplicar los principios de esta estrategia, los programas
DOTS/TAES arrojaron resultados sistemdticamente satisfactorios en el curso de los tltimos diez afios
(véase la publicacién de la OMS Report on Global tuberculosis control, de 2008). Hasta el momento,
no se conoce ninguna otra estrategia que permita obtener resultados similares. Basindose en los logros
actuales, la mayor tarea para la préxima década serd alcanzar las metas de desarrollo del Milenio, por lo
que respecta a la tuberculosis. Para alcanzarlas, se requiere una estrategia coherente que permita la apli-
cacion del segundo Plan mundial para detener la tuberculosis, asi como los objetivos de la alianza Alto a
la Tuberculosis (2006-2015), una estrategia cuya finalidad es que los resultados actuales sean sostenibles,
que hace frente con eficacia a las dificultades y los problemas que subsisten, y mediante la cual se apoyan
los estuerzos desplegados para reforzar los sistemas de salud, erradicar la pobreza y promover los derechos
humanos. El nombre de esta nueva estrategia es Estrategia Alto a la Tuberculosis.

Supervision de la ingesta
del medicamento en el
Hospital Sergio Bernales
en Lima, Pert

HELP Design Group
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PREGUNTA
(Cudles son los componentes esenciales de la estrategia DOTS/TAES para la prevencion de la
TB-MDR?
. Un sostenido compromiso politico para aumentar los recursos humanos y financieros
. El acceso a pruebas bacteriolégicas de la T'B, de calidad garantizada
. Una quimioterapia breve normalizada
. Bl suministro ininterrumpido de fdrmacos de calidad garantizada
. Un sistema de registro y presentacién de informes
Visitas domiciliarias repetidas por profesionales sanitarios
. El suministro continuo de informacién a los familiares

mQ Mmoo A0 O

RESPUESTA

las respuestas correctas son (a), (b), (c) (d) y (e).

e Las visitas domiciliarias no cumplen ninguna funcién en la estrategia DOTS/TAES.

e El suministro de informacién a los familiares del paciente es recomendable pero no esencial.
e Ll apoyo politico y los recursos financieros son factores esenciales para el éxito del programa.

PROPORCION DE CASOS ESTIMADOS NOTIFICADOS SIGUIENDO LA ESTRATEGIA DOTS/TALES
(PORCION GRIS DE LAS BARRAS) Y AL MARGEN DE ELLA (PORCION MORADA) EN 2006. El niimero
de casos notificados (por miles) figura dentro o encima de cada porcién o cada barra. Las porcio-
nes grises muestran los casos notificados en los programas DOTS/TAES. Las porciones moradas

muestran los casos notificados al margen de los programas DOTS/TAES.

(a) Casos nuevos con bhaciloscopia positiva
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PREGUNTA

Los elementos esenciales de la estrategia DOTS/TAES son fundamentales para prevenir el
desarrollo de la TB-MDR. Enumere los cinco elementos esenciales de la estrategia DOTS/TAES.
Consigne por escrito su respuesta en el bloc de notas y entréguela.

RESPUESTA

1. Un compromiso politico sostenido para aumentar los recursos humanos y financieros y
hacer del control de la TB una prioridad nacional integrada en el sistema de salud puablica
de cada pais.

2. Elacceso a pruebas bacterioldgicas de calidad garantizada para la deteccién de casos en perso-
nas que se presenten con sintomas de TB o con T'B detectada durante las pruebas de cribado.

3. La administracién de un ciclo de quimioterapia breve normalizada a todos los pacientes con
TB en condiciones adecuadas de atencién, incluida la observacién directa del tratamiento.

4. El suministro ininterrumpido de farmacos de calidad garantizada dentro de un sistema fiable
de gestion y distribucién de los farmacos.

5. Un sistema de registro y de presentacién de informes que permita evaluar la evolucién de

todos los pacientes y el funcionamiento global del programa de control de la TB.

La estrategia DOTS/TAES estd compuesta por cinco elementos fundamentales

Es importante revisar a fondo los cinco elementos esenciales de la estrategia DOTS/TAES, ya que
constituyen la piedra angular para el control adecuado de la TB. (Estos mismos cinco elementos se pue-
den aplicar al control programadtico de la TB-MDR —véase el capitulo 5 de este médulo).

Un compromiso politico sostenido para aumentar los recursos humanos y financieros y
considerar el control de la TB una prioridad nacional integrada al sistema de salud publica
de cada pafs.

El acceso a pruebas bacteriolégicas de calidad garantizada para la identificacién de casos en
personas que se presenten con sintomas de TB (principalmente, tos persistente durante més de
dos semanas) o con TB detectada durante las pruebas de cribado. El examen microscépico de un
frotis de esputo para identificar pacientes con B infecciosa es el principal procedimiento para la
deteccion de casos y es el método mds rentable para el cribado de la TB pulmonar. Uno de los re-
quisitos especificos que se debe cumplir en estos casos es la notificacién rdpida (de 24 a 48 horas)
de los resultados del examen microscépico. Los cultivos son necesarios para la deteccién de casos
en personas infectadas por el VIH y en otros grupos de riesgo, como los contactos pedidtricos de
casos infecciosos. Fin las personas que viven en comunidades cerradas en zonas con incidencia
elevada de TB-MDR se requiere ademds realizar un antibiograma (AB): la prueba de sensibilidad
a drogas (PSD).

La administracién de un ciclo de quimioterapia breve normalizada a todos los pacientes con
TB en condiciones adecuadas de atencién, incluida la observacién directa del tratamiento.
Por “condiciones adecuadas de atencién” se entiende la disponibilidad de servicios de tratamiento
técnica y socialmente eficaces, basados en regimenes terapéuticos adecuados para las distintas ca-
tegorfas de pacientes tuberculosos (si desea més informacion, consulte el documento Tratamiento
de la tuberculosis: directrices para los programas nacionales, 3" edicién).

La observacién directa del tratamiento es un elemento fundamental de la estrategia DOTS/
TAES que permite garantizar el cumplimiento terapéutico y evitar el desarrollo de farmaco-
rresistencia. El concepto de tratamiento observado directamente (DO'T; no confundir con la
sigla DOTS/TAES, la cual se refiere a la estrategia integral de tratamiento) implica que un
observador debe supervisar directamente la ingestién de los comprimidos por el paciente con
el debido tacto y apoyo respecto de las necesidades el paciente. De esta manera, se garantiza
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tratamiento de
pacientes utilizados
en Sudafrica

HELP Design Group

que el paciente con T'B toma los fairmacos adecuados en las dosis y los tiempos correctos. En la
préctica, esta modalidad implica la asignacién de un observador aceptado por el paciente, con
la finalidad de que éste complete el tratamiento. El observador puede ser un profesional sanita-
rio o un miembro de la comunidad debidamente entrenado y supervisado. ks importante que
la aplicacién del tratamiento observado directamente sea aceptable para el paciente y respete
su intimidad; es decir, que tenga lugar en un entorno positivo. Los fdrmacos tuberculostaticos
siempre permanecen en poder del observador del tratamiento y son entregados al paciente en
el momento en que debe tomarlos.

E1 DOT ayuda a mantener motivado al paciente para que continde el tratamiento y contrarres-
ta la tendencia natural a interrumpir el tratamiento, dado que no es posible predecir con cer-
teza quienes cumplirdn o dejardn de cumplir con el tratamiento. El DOT también garantiza
la responsabilidad del personal sanitario y ayuda a evitar la aparicién de farmacorresistencia.
El DOT se recomienda en caso de que se utilice rifampicina para evitar la emergencia de farma-
corresistencia, incluida la multidrogorresistencia (MDR).

Promotores del
tratamiento de la TB
conversan con pacientes
tuberculosos en el exterior
de una clinica

Lung Health Image Library
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El suministro ininterrumpido de fairmacos de calidad garantizada dentro de un sistema fiable
de gestion y distribucion de los farmacos. Los farmacos antituberculosos son adquiridos por las
autoridades sanitarias al precio mds conveniente. No obstante, la planificacién y el manteni-
miento de reservas de farmacos para todos los niveles de tratamiento puede ser un gran proble-
ma para los servicios sanitarios generales. La estrategia DOTS/TAES comprende un sistema
de registro y de presentacién de informes que suministra la informacién necesaria para la pla-
nificacién y el mantenimiento de reservas de firmacos suficientes; por ejemplo, la cantidad de
casos declarados el afio previo en las distintas categorfas de tratamiento, el régimen terapéutico
normalizado que se utilizé y la disponibilidad de las reservas de estabilizacion.

Un sistema de registro y de presentacién de informes que permita evaluar la evolucién de
todos los pacientes y el funcionamiento global del programa para el control de la TB. El sistema
de registro y presentacién de informes se utiliza para seguir sistemdticamente la evolucién de
los pacientes, los resultados del tratamiento y el funcionamiento global del programa para el
control de la TB. Este sistema consiste en:

* Un registro de laboratorio que contenga informacién de todos los pacientes evaluados con un
examen microscépico de frotis de esputo.

Fichas de tratamiento de los pacientes que contengan informacién detallada de las tomas
regulares de medicacién y los exdmenes de esputo de seguimiento.

Un registro de TB del centro de atencién que incluya una lista de los pacientes que comen-
zaron el tratamiento y supervise el progreso individual y colectivo hacia la curacién.

El andlisis de cohorte es el principal instrumento disponible para evaluar la eficacia de los pro-
gramas de control de TB en una regién determinada. Una cohorte de pacientes tuberculosos
estd compuesta por los pacientes registrados durante un tiempo dado, mientras que el andlisis de
cohorte consiste en el seguimiento y la presentacién de informes sistemadticos de los indicadores
especificos de progreso y éxito terapéuticos. Los indicadores provisionales de la evolucién se ob-
tienen mediante informes trimestrales de conversién del esputo, mientras que las tasas de éxito
terapéutico trimestrales y anuales representan indicadores oportunos y concretos de los logros
sanitarios o de los problemas que requieren solucién.

El sistema de registro y de presentacién de informes DOTS/TAES posibilita un seguimiento
dirigido y personalizado que permite identificar pacientes que no evolucionan satisfactoriamen-
te y hacer una rdpida evaluacién de gestion relativa a los resultados generales obtenidos por las
instituciones, los distritos, las regiones, las provincias o los paises.

Para garantizar la calidad de los servicios DOTS/TAES en todo el entramado del sistema sani-
tario son esenciales la supervision y la formacién permanentes. Dado que el control de la TB
forma parte integral de los servicios de salud publica, todos los profesionales de la salud deben
recibir una formacién bdsica sobre la estrategia DOTS/TAES y los mecanismos para un control
eficaz de la TB.

Para que la estrategia DOTS/TAES se aplique en forma mds generalizada es importante la par-
ticipacién plena de los médicos del sector privado. Los médicos deben promover la aplicacién
de DOTS/TAES vy asociarse plenamente a la tarea de controlar la TB.
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4.1 CAUSAS DE UN TRATAMIENTO INADECUADO DE PRIMERA LINEA DE LA TB

PREGUNTA

(Cuales son las principales causas de un tratamiento inadecuado de primera linea de la TB?
Falta de supervisién del tratamiento

. Incumplimiento

Mala organizacién o subvencion insuficiente de los programas para el control de la TB

. Falta de disponibilidad de algunos farmacos

No aplicacién del DOT

Incumplimiento de los pacientes por motivos diversos

o Ao o

RESPUESTA
Todas las opciones son correctas.

PrREGUNTA

(Cuiles son las causas de que un tratamiento inadecuado de primera linea de la TB conduzca a
la TB-MDR?

RESPUESTA
La TB-MDR tiene causas microbianas, clinicas y programaticas. En la Tabla 1.1 se resumen las
causas mds frecuentes de un tratamiento inadecuado.

PREGUNTA
(Cuiles son las causas principales de un tratamiento inadecuado en casos de TB-MDR?
. Falta de supervision del tratamiento
. Mala calidad de los formacos
. Dosis incorrectas de farmacos
. Aplicacion incorrecta del DOT
. Efectos colaterales de los farmacos
Incumplimiento
. Ignorancia y falta de informacién
. Enfermedades asociadas (p. €j., infeccién por el VIH)

50 Mo A0 O

RESPUESTA
Todas las opciones arriba mencionadas son correctas y, a veces, se combinan distintos factores en
un mismo paciente.
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Tabla 1.1. Causas de un tratamiento inadecuado

Médicos/Programas Farmacos: Pacientes:
antituberculosos: provision insuficiente/mala toma incorrecta de
regimenes inadecuados calidad los farmacos
¢ Directrices incorrectas e Mala calidad e Cumplimiento deficiente
¢ Incumplimiento de las e Falta de disponibilidad de del DOT (o DOT deficien-
directrices algunos fdrmacos te)
e Ausencia de directrices e Agotamiento de las reservas e Falta de informacién
o Liscasa formacion profesional | @ Problemas de distribuciény | o Falta de dinero (no hay
e Falta de supervision del entrega tratamiento gratuito)
tratamiento ¢ Condiciones deficientes de ® Problemas de transporte
¢ Mala organizacién o sub- conservacion o Lifectos adversos
vencién insuficiente de los ¢ Dosis o combinacién inco- ® Barreras sociales
programas para el control de rrectas ¢ Incumplimiento
la'TB. e Mala absorcién
e ‘Trastornos por drogodepen-
dencia

Fuente: Lambregts-van Wezenbeek CSB, Veen J. Control of drug-resistant tuberculosis. Tubercle and Lung Disease 1995; 76: 455-459

Los programas de control de la TB endebles perpetian las pricticas indeseables y multiplican la
cantidad de casos de TB farmacorresistente (también llamada drogorresistente) en la comunidad. P. ej.

e La escasez de farmacos puede obligar a que los médicos utilicen un régimen de tratamiento
incorrecto.

e Lamala calidad de los farmacos da lugar a un régimen inadecuado.

e La falta de supervisién del tratamiento da lugar a la toma errdtica de los fdrmacos lo cual favo-
rece la emergencia de bacilos drogorresistentes.

e Las pautas de aplicacién del programa de control de TB pueden ser inadecuadas.

e La prictica clinica no siempre respeta las pautas. Los médicos del sector privado que no estin
sujetos a las pautas del programa de control de la TB pueden aplicar pricticas que promueven
la emergencia de indices elevados de farmacorresistencia.

La disponibilidad de laboratorios de calidad garantizada, con capacidad para identificar pacientes
con cepas de TB-MDR es un factor esencial para evitar la asignacién del paciente a un régimen de tra-
tamiento inadecuado (véase el Mdédulo 4).

La aplicacién de medidas estrictas parra el control de la infeccién puede impedir la propagacion de
la TB-MDR en centros sanitarios, cdrceles y otras instituciones (véase el Médulo 15).

4.2 TB-MDR PRIMARIA Y SECUNDARIA

Una vez que las cepas productoras de TB-MDR se instalan en una poblacién dada, aun los progra-
mas para el control de la TB debidamente aplicados con quimioterapia breve (QB) normalizada serdan
insuficientes para curar una cantidad creciente de pacientes tuberculosos. La administracion repetida de
OB en pacientes infectados por cepas drogorresistentes conduce una resistencia ain mayor a los fdrma-
cos utilizados. La continua transmisién primaria de cepas multirresistentes establecidas en la comunidad
es otra causa importante de nuevos casos drogorresistentes.
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5 TratamIENTO DE LA TB-MDR

5.1 ENFOQUE MEDIANTE EL MARCO PARA EL CONTROL DE LA TB-MDR

Con el objetivo de controlar la T'B farmacorresistente en todo @) ot v | THE
el mundo, la OMS y sus asociados recomiendan priorizar el trata- st ST T
miento de la TB-MDR en la forma de programas DOTS/TAES STRATEGY B

extendidos, actualmente conocidos con el nombre de estrategia
Alto a la Tuberculosis. La estrategia Alto a la TB exige un control
mds firme de la TB para prevenir la emergencia de farmacorre-
sistencia y es la base del Plan Mundial 2006-2015 de la Alianza
Alto a la Tuberculosis para detener la enfermedad. El Plan se ha
fijado como objetivo tratar a 50 millones de pacientes y evitar 14
millones de muertes por TB.

La estrategia Alto a la Tuberculosis conserva los componen-
tes bdsicos de la estrategia DOTS/TAES, abordando los proble-

mas y retos adicionales que plantea el control de la tuberculosis. B
Se caracteriza por seis componentes principales: R s S
" M) approaches e
. ., I e o SO
1. Proseguir la expansién de un DOTS de © B g
) ¢ e T
calidad y mejorarlo e

o2

e Compromiso politico para garantizar
una financiacién aumentada y soste-
nida

®  Deteccién de casos mediante pruebas
bacteriolégicas de calidad garantizada

e [ratamiento normalizado, con supervi-
sién y apoyo al paciente

e Sistema eficaz de suministro y gestién
de los medicamentos

e Sistema de vigilancia y evaluacién, y me-
dicién del impacto

Organizacién Mundial de la Salud,
Departamento ALTO a la TB
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2. Hacer frente a la TB/VIH, la TB-MRy las necesidades de la poblacién m4s pobre y vulnera-
ble implementando actividades en colaboracién en materia de tuberculosis/VIH, previniendo
y controlando la tuberculosis multirresistente, en particular, la tuberculosis extensivamente
resistente, y abordando el caso de los presos, los refugiados y otros grupos o situaciones de riesgo

3. Contribuir a fortalecer los sistemas de salud colaborando con otros programas y servicios
generales de atencién sanitaria, por ejemplo, movilizando los recursos humanos y financieros
necesarios para la aplicacién y la evaluacién de los resultados, y compartiendo y aplicando las
novedades en el control de la tuberculosis asi como las novedades surgidas en otras dreas

4. Involucrar a todos los proveedores de salud, en particular, los servicios piblicos, no guber-
namentales y privados, aumentando la participaciéon mixta publicoprivada (PPM) para cumplir
las normas internacionales para la atencién a los enfermos de tuberculosis y centrdndose en los
servicios en favor de los grupos mds desfavorecidos y vulnerables.

5. Empoderar a los afectados por la tuberculosis y a las comunidades, fomentando la participa-
cién de la comunidad en la atencién antituberculosa y generando demanda mediante la promo-
cién, comunicacién y movilizacién social adecuadas a cada contexto

6. Posibilitar y promover la investigacién para mejorar la eficacia de los programas y desarrollar
nuevos medios de diagnéstico, medicamentos y vacunas

El aumento de la capacidad de los laboratorios (baciloscopia del esputo en primer lugar, seguida
de un cultivo y prueba de sensibilidad a drogas (PSD)), asi como el uso de medicamentos de calidad
garantizada en todos los programas constituyen aspectos esenciales de este enfoque exhaustivo para el
control de la TB.

Anteriormente, la TB-MDR era, por lo general, una actividad
aparte del programa de control de la TB; sin embargo, las nuevas
recomendaciones internacionales preconizan la incorporacién de la
estrategia DOTS/TAES y el control de la TB-MDR en un enfoque
marco, cuyo nicleo esencial consta de cinco componentes basa-
dos en los principios fundamentales para el control de la TB con
opciones flexibles para facilitar su aplicacién segtn los distintos
paises. Los componentes centrales son integrales y garantizan la
inclusién de todos los elementos esenciales del tratamiento de la
TB-MDR. La planificacién y la ejecucion pueden variar segtin
las condiciones locales del pais o la region. El sitio web de la
OMS, que contiene un enlace con diversas publicaciones re-
lativas a la tuberculosis desde 1988 hasta la actualidad, resulta
de gran utilidad ya que ofrece informacién suplementaria
sobre estas nuevas directrices internacionales.

pr Ograncf;u'de.”nes for
drUg~rem-atIC Mang the

Em SiStant tupeoeMent of
ERGENC) UPDATE?‘C 0Osjs

En fecha reciente, la OMS actualiz6 las directrices
para el tratamiento programdtico de la tuberculosis
drogorresistente, basadas en las pruebas mds firmes

disponibles en la actualidad

Organizacion Mundial de la Salud. Guidelines for the Programmatic management of drug-resistant tuberculosis: Emergency
update 2008 (WHO/HTM/TB/2008.402). Ginebra, Suiza; Organizacion Mundial de la Salud; 2008
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PREGUNTA
(Cudles son los enfoques con mayores probabilidades de éxito para el tratamiento de la
TB-MDR?
. El tratamiento se debe planificar de acuerdo con las condiciones en cada pais
. Es esencial una seleccion adecuada de los pacientes.
. Se puede intentar repetir el tratamiento para una I'B primaria.
. Se debe tener en cuenta la disponibilidad de laboratorios.
. Se debe tener presente la situacién econémica.
Se debe tener en cuenta la farmacorresistencia conocida del Mycobacterium.

o A0 o

RESPUESTA

a,b,d,e yf son correctas.

No se debe repetir el tratamiento de la TB primaria, porque se corre el riesgo de promover la
emergencia de cepas farmacorresistentes.

El tratamiento de primera linea estd firmemente contraindicado porque si los estudios confirman
una TB-MDR, el bacilo causal serd farmacorresistente.

La seleccién de los pacientes es importante y exige tener presente numerosos factores.

El tratamiento se debe adaptar a las condiciones de cada pais y a menudo requiere distintas com-
binaciones de farmacos de segunda linea que dependen de los patrones de resistencia.

No existe un protocolo o un plan tnicos que sean adecuados para todos los paises, programas o
profesionales sanitarios.

FL TRATAMIENTO DE LA TB-MDR ES MUCHO MAS COMPLEJO QUE LA ESTRATEGIA DOTS/TAES.
A diferencia de lo que ocurre con la estrategia DOTS/TAES, no es posible recomendar un régimen
normalizado tinico para el tratamiento de todos los pacientes con TB-MDR. El tratamiento de estos
pacientes se debe adaptar a las condiciones de cada pais y a menudo requiere distintas combinaciones
de farmacos de segunda linea que dependen de los patrones de resistencia locales. Muchos profesionales
sanitarios tienen poca o ninguna experiencia con estos firmacos y sus efectos secundarios, sobre todo
cuando se combinan varios de ellos simultdineamente. No existe un protocolo o un plan tinicos que sean
adecuados para todos los paises, programas o profesionales sanitarios. Por estos motivos se recomienda
enfiticamente que los médicos privados se atengan a las pautas especificas locales para el tratamiento de
los pacientes con TB-MDR.

Los factores que se deben tener presentes en la aplicacién del enfoque integral de la TB-MDR

son los siguientes:
e la magnitud y la distribucién de la TB farmacorresistente,

la infraestructura existente,

las posibilidades de identificacién de casos,

la seleccién de los pacientes a los cuales se tratard,

los patrones de farmacorresistencia prevalentes,

la disponibilidad de capacidad en laboratorios,

los recursos disponibles para la observacién directa del tratamiento a largo plazo,
la disponibilidad de recursos humanos y financieros.

A pesar de la amplia gama de estrategias aceptables, es indispensable que en todas las circuns-
tancias se retinan ciertas condiciones esenciales para garantizar el tratamiento debido de las causas
de TB-MDR vy prevenir la aparicién de resistencia a los fairmacos de segunda linea. El tratamiento de
la TB-MDR debe estar plenamente integrado en el programa de control de la TB vigente en el pafs.
Si hay muchos casos de TB-MDR que se tratan en el sector privado, la integracién se puede lograr
mediante una combinacién de recursos privados y ptblicos.
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5.2 COMPONENTES DEL TRATAMIENTO DE LA TB-MDR

PREGUNTA
(Cuiles son, en su opinién, los componentes esenciales de las estrategias para el control de la
TB-MDR?

RESPUESTA
Las estrategias para el control de la TB-MDR se basan en cinco componentes, como la estrategia
DOTS/TAES, dado que constan de los mismos principios subyacentes y permiten la integracion
plena de los programas de control.
* Un compromiso gubernamental sostenido.
e El diagnéstico certero y oportuno mediante cultivos y pruebas de sensibilidad a drogas que
retnan las normas de calidad.
Un tratamiento adecuado con firmacos de segunda linea sujeto a una supervisién estricta.
El suministro ininterrumpido de fdrmacos de segunda linea de calidad garantizada.
* Un sistema normalizado de registro y de presentacién de informes.

El compromiso gubernamental es esencial para posibilitar y sustentar los otros cuatro componentes.
No obstante, cada uno de dichos componentes requiere procedimientos mas complejos y costosos que
la estrategia DOTS/TAES. Por lo tanto, afiadir un componente de TB-MDR al programa DOTS/TAES
ayuda a consolidar el programa existente para control de la TB.

5.2.1 Compromiso gubernamental sostenido

El compromiso gubernamental sostenido es fundamental y requiere una inversién a largo plazo y
capacidad de liderazgo que garanticen un entorno adecuado para el tratamiento de la TB-MDR, en
el cual se requieren:

una infraestructura adecuada,

el desarrollo y la retencién de los recursos humanos,

la cooperacién interinstitucional,

la promulgacion de las leyes necesarias,

politicas de control de la T'B que posibiliten una aplicacién racional del tratamiento de la TB-
MDR vy al mismo tiempo consoliden el programa DOTS/TAES para prevenir la emergencia
de TB-MDR,

mecanismos que faciliten la obtencién de formacos de segunda linea de calidad garantizada.

El compromiso gubernamental es més que el apoyo econémico, aunque es esencial contar con un
presupuesto suficiente. El compromiso gubernamental se refleja en la provision de una infraestructura
adecuada que comprenda centros e instalaciones y recursos humanos capacitados. La coordinacién en-
tre los distintos niveles de los programas y las organizaciones sanitarias ptblicas y privadas es un factor
fundamental para la ejecucion exitosa de un programa contra la TB-MDR. La formacién profesional
adecuada y la retencién de los profesionales sanitarios idéneos dependen de la planificacién y el apoyo
estatales a largo plazo.
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Clinica para
TB-MDR Folang,
en Pretoria, Sudifrica

ENTRANC”
MATSE’

South African Medical Research Council

5.2.2 Diagnéstico de TB-MDR mediante cultivo y PSD

PREGUNTA
¢(Cudles son los factores importantes para el diagnéstico de TB-MDR?

a.

El diagnéstico oportuno.

b. Cultivos y PSD que cumplan con las normas de calidad.
c.
d

. Un contacto para pruebas profesionales con un laboratorio de referencia de reconocida com-

El control de calidad interno y la garantia de calidad externa.

petencia.
La positividad de la baciloscopia en un frotis de esputo.

RESPUESTA

a,b,c yd son correctas.

El diagnéstico no se debe basar en la positividad aparente de un frotis de esputo, porque la pre-
sencia de bacilos tuberculosos no es indicativa de infeccién activa.

Pidgina 22 e Curso sobre tuberculosis multidrogorresistente TB-MDR



El diagnéstico certero y oportuno es
la piedra angular de un programa para
TB-MDR (véase el Médulo 4).

Para poder administrar un tratamiento
eficaz de la TB-MDR, es necesario un diag-
néstico correcto. Para ello es indispensable
un cultivo con PSD de calidad garantizada.
Las muestras inviables, la contaminacién de
los cultivos y los resultados poco fiables de la
PSD implican graves consecuencias para los
pacientes en particular y para el programa
de control de la TB en general. Por lo tanto,
es esencial que los mecanismos de control
de calidad interna y de garantia de calidad
externa funcionen correctamente, incluido
un contacto para una prueba de idoneidad
con un laboratorio de referencia de recono-
cida competencia o uno de los Laboratorios
de Referencia Supranacionales de la OMS.

En las zonas en las que la TB-XDR
amenace el control de la TB, los labora-
torios tendrdn que desarrollar su capaci-
dad de efectuar PSD con inyectables de
segunda linea y una fluoroquinolona, para

estar en condiciones de diagnosticar la
TB-XDR.

HELP Design Group

5.2.3 Estrategias terapéuticas adecuadas mediante farmacos tuberculostdticos de segunda linea

PrREGUNTA

Indique las estrategias terapéuticas adecuadas para la utilizacién de fdrmacos tuberculostdticos de

segunda linea.

a. Obtencién de datos de vigilancia representativos de la farmacorresistencia en grupos locales

bien definidos de pacientes con TB.

b. La gama especifica de farmacos de segunda linea disponibles.

c. La disponibilidad de PSD para farmacos de primera linea y medicamentos de segunda linea

selectos.

d. Graficar la migracién de los pacientes con diagnéstico de TB-MDR.

e. La disponibilidad de camas hospitalarias en un contexto de medidas adecuadas para el control

de la infeccién.

f. La disponibilidad, en hospitales y clinicas, de personal formado.

RESPUESTA
a, b, c y f son correctas.

Serfa imposible seguir el rastro a los pacientes con diagnéstico de TB-MDR.

Los pacientes a menudo no dejan una direccién permanente y no siempre es posible comunicarse

con ellos.
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El suministro

seguro de firmacos
de segunda linea

es esencial para el
tratamiento de la TB-
MDR

Una estrategia terapéutica adecuada consiste en:

un enfoque racional para planificar un régimen de tratamiento éptimo,
métodos para administrar este régimen bajo observacién directa,
planes para la deteccién y el tratamiento de las reacciones adversas a los firmacos.

La planificacién de un tratamiento 6ptimo requiere que los expertos tengan en cuenta varios facto-
res simultdneamente, por ejemplo:

datos de vigilancia representativos de la farmacorresistencia en grupos locales bien definidos
de pacientes con TB que muestren los distintos patrones de sensibilidad y la prevalencia de la
farmacorresistencia entre los casos nuevos y los distintos tipos de casos de retratamiento;

los antecedentes de utilizacién de farmacos en el pais y en el paciente individual;

la gama especifica de farmacos de segunda linea disponibles;

la disponibilidad de PSD para fdrmacos de primera linea y compuestos de segunda linea selectos;
opciones fiables para administrar tratamiento durante perfodos de hasta dos afios, en particular
el tratamiento observado directamente (DOT);

planes y protocolos para tratar la TB-MDR en los pacientes infectados por el VIH;

unas medidas adecuadas de control de infecciones.

En algunos paises puede ser mds conveniente la administracién de un régimen normalizado para cier-
tos grupos de pacientes que un régimen personalizado, mientras que en otros paises puede estar indicado
el enfoque inverso (consulte el Médulo 5 si desea mds informacion sobre las estrategias de tratamiento).

La eleccién entre internacién hospitalaria y tratamiento ambulatorio depende de los siguientes facto-
res ademds de la gravedad de la enfermedad:

la disponibilidad de camas hospitalarias y la aplicacién de medidas de control de infeccién
adecuadas para prevenir la transmisién nosocomial;

la disponibilidad de personal formado en hospitales y clinicas para administrar tratamiento y
tratar las reacciones adversas a los fairmacos;

la disponibilidad de una red social para promover el cumplimiento del tratamiento y el cumpli-
miento de otras condiciones clinicas o sociales relacionadas con los pacientes.

5.2.4 Suministro ininterrumpido de fdrmacos de calidad garantizada

El tratamiento farmacolégico de la
TB-MDR es complejo, particularmente si
se utilizan regimenes personalizados. Los
firmacos deben ser reemplazados con fre-
cuencia debido a los efectos colaterales, la
demora de los resultados de la PSD y la
escasa respuesta al tratamiento. Ademds, la
mayoria de los firmacos de segunda linea se
vence rdpidamente, la produccién general
de fdrmacos de calidad garantizada es limi-
tada y el registro de los farmacos puede ser
un proceso prolongado y costoso que resulta
engorroso para los laboratorios que los pro-
ducen. El procedimiento de obtencién de
firmacos debe comenzar seis meses o mds,
antes de que se presente la necesidad, y las
necesidades futuras de firmacos se deben
prever con la mayor precisién posible. De-
ben utilizarse exclusivamente farmacos de
segunda linea de calidad garantizada.

HELP Design Group
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5.2.5 Un sistema de registro y de presentacién de informes disefiado para la TB-MDR

Las caracteristicas especificas de un programa para la TB-MDR exigen contar con un sistema de
registro con distintas categorfas para el registro de los pacientes, los resultados de los cultivos y PSD, la
supervisién del suministro de los farmacos y las respuestas al tratamiento durante 24 meses. El andlisis de
cohorte en el programa de TB-MDR comprende indicadores provisionales y el resultado del tratamiento
después de dos o mds afios y la evolucion del tratamiento segtin el régimen administrado y los resultados
de la PSD. La OMS recomienda categorias de casuistica y definiciones del resultado del tratamiento de la
TB-MDR (véase el Médulo 3). Estos datos se deben utilizar para efectuar andlisis de cohortes en el contexto
de la estrategia para el control de la TB-MDR . El sistema de registro y presentacién de informes (véase el
Médulo 6) es esencial para evaluar el funcionamiento del programa y la eficacia del tratamiento.

CINCO COMPONENTES DE LA ESTRATEGIA PARA EL. CONTROL DE LA TB-MDR

1. Un compromiso politico sostenido.
¢ Inversién de personal y recursos a largo plazo.
¢ Lsfuerzos coordinados de la comunidad, las autoridades locales y los organismos interna-
cionales.
e Un programa DOTS/TAES que funcione correctamente.
e Manejo de los factores que favorecen la emergencia de TB-MDR.
2. Diagnéstico de TB-MDR mediante cultivo y PSD de calidad garantizada.
e Seleccién apropiada de los pacientes para la PSD y el programa de control de la TB-MDR
e Relacién con un Laboratorio de Referencia Supranacional.
3. Estrategias terapéuticas correctas mediante formacos de segunda linea en un marco adecuado.
e  Plan de tratamiento racional y basado en pruebas
® Vigilancia y tratamiento de los efectos colaterales de los farmacos
¢ Recursos humanos suficientes.
4. El suministro ininterrumpido de fdrmacos de segunda linea de calidad garantizada.
Un sistema de registro y presentacién de informes disefiado para los programas TB-MDR que
garantice el control del funcionamiento y el seguimiento de los resultados terapéuticos.

VAl

La educacion del
paciente es esencial
para el tratamiento

de la TB-MDR

HELP Design Group
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5.3 REQUISITOS DEL PROGRAMA PARA EL CONTROL DE LA TB-MDR

5.3.1 Compromiso politico

PREGUNTA
(Cudles son las estructuras gubernamentales y empresariales que deben participar activamente
para el éxito en la realizacién de un programa de prevencion y tratamiento de la TB-MDR?

o Ao o

Los Departamentos sanitarios regionales ptblicos
. La industria farmacéutica

Los Ministerios gubernamentales

. Las instituciones académicas y de investigacién
Las clinicas municipales y regionales

Los médicos privados.

RESPUESTA
Todas las opciones mencionadas mds arriba son correctas.

El compromiso sostenido del Gobierno y su direccién son los cimientos para cualquier programa
viable para el control de la TB. El compromiso gubernamental debe manifestarse en todos los estadios
del proceso de intervencién sanitaria, desde la planificacién y la ejecucion hasta la supervision y la eva-
luacion. Las principales partes interesadas deben granjearse tal apoyo politico de:

Ministerios gubernamentales,

Departamentos regionales responsables del control de la TB,
organizaciones no gubernamentales (ONG).

el sector privado,

la industria farmacéutica,

las instituciones académicas y de investigacion,

colegios médicos,

la comunidad de donantes.

El COIHPIOI’IliSO NS traduce €n:

recursos financieros y humanos,

formacién profesional,

documentos juridicos y normativos,
infraestructura,

coordinacion de todas las partes interesadas.

5.3.2 Apoyo econdmico suficiente

El presupuesto asignado al programa para el control de la TB debe ser suficiente para la forma-
ci6én y la retencién de un grupo de profesionales con interés y experiencia en el dmbito de la TB-MDR
sin debilitar la fuerza laboral en otras dreas del programa de TB.

Se deben proporcionar los recursos financieros necesarios para sustentar el marco para el control
de la TB-MDR .

No debe haber impedimento econémico alguno para que pacientes individuales reciban el trata-
miento adecuado de la TB-MDR.

Los programas para el control de la TB exigen la participacién de médicos, administradores, per-
sonal de enfermeria, técnicos, microbiélogos, especialistas en tecnologia de la comunicacién, farma-
céuticos y otros profesionales con experiencia en el tratamiento de la T'B farmacorresistente.
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5.3.3 Requisitos normativos y operativos

Antes de poner en marcha un programa para el control de la TB-MDR, las autoridades nacionales
y regionales deben establecer politicas en las que se sustente el apoyo legal, administrativo o técnico
necesario para la iniciacion, la ejecucion y la supervision del programa.

En los documentos normativos se debe considerar la forma en la que el programa se integrard en la
estrategia DOTS/TAES bdsica. A continuacién, presentamos algunos ejemplos de aplicacién de docu-
mentos normativos y operativos que pueden resultar tiles.

Proposicién de anteproyectos de leyes por las que se garanticen el registro, la disponibilidad, la
utilizacion y la distribucion correctos de firmacos de segunda linea.

Formacién de un Comité Directivo, o comisién de expertos, que mantenga reuniones periddi-
cas para discutir sobre casos individuales, ademds de los problemas relacionados con el programa.
Si participan numerosas organizaciones, a menudo es necesario un memorando de acuerdo
para definir responsabilidades y resolver cuestiones de financiacién. En contextos en los que
el programa para el control de la TB-MDR involucra distintos Ministerios o Departamentos,
como el sistema penitenciario o el sistema de seguridad social, se debe firmar un acuerdo in-
terministerial o interdepartamental en el que se establezcan los mecanismos operativos para
integrar los servicios de TB entre las diferentes autoridades..

Publicacién de un Manual del programa para difundir protocolos operativos y clinicos, a fin
de lograr uniformidad de criterios. Este documento debe ser oficialmente aprobado por las
autoridades correspondientes. En este manual no sélo se incluyen protocolos de tratamiento,
sino que también se definen las responsabilidades de los distintos profesionales sanitarios y los
recursos humanos necesarios. En el manual se especifican los mecanismos de diagnéstico, re-
gistro, presentacién de informes, tratamiento y seguimiento relativos a los pacientes, ademds de
la supervision y la evaluacién de los resultados del programa

Lung Health Image Library
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5.3.4 Coordinacién

A medida que avanza la aplicacién de programas para el control de la TB-MDR por parte de las or-
ganizaciones y los Gobiernos de los distintos paises, la coordinacién de las actividades en todos los niveles
adquiere una importancia fundamental. Los principales interesados y organizaciones participantes que
deberdn mantener una coordinacién adecuada se mencionan mds abajo.

e Ll programa nacional para el control de la TB. El programa nacional para el control de la TB
(PNT) es el organismo coordinador central de las actividades descritas en el marco. El compromiso
de aportar los recursos necesarios, especialmente con objeto de constituir un competente equipo
central de gestién, garantiza la aplicacién de los mecanismos adecuados para cumplir con las distin-
tas etapas del proceso, desde la obtencién de farmacos tuberculostaticos de segunda linea hasta la
ejecucion y la supervisién correctas del programa para el control de la TB-MDR. En caso de que sea
necesario, el PN'T puede forjar asociaciones con el sector privado.

®  Sistema sanitario local. Los programas para el control de la TB-MDR se deben adaptar a la infraes-
tructura local. La estructura organizativa del programa puede variar ampliamente en los diferentes
contextos de conformidad con las normas de asistencia sanitaria locales. La transferencia entre dis-
tintos hospitales hacia centros de tratamiento ambulatorios o entre centros DOT exige una organi-
zacion precisa, una planificacién anticipada y una comunicacién fluida. La indole de la atencién
necesaria para el tratamiento de la TB-MDR determina que, a menudo, se forme un equipo de
profesionales sanitarios integrado por médicos, personal de enfermerfa y asistentes sociales.

* Nivel comunitario. La participacién de las organizaciones comunitarias y la comunicacién con
dirigentes de la comunidad puede facilitar considerablemente la aplicacién de los programas para el
control de la TB-MDR y cubrir necesidades que no puede satisfacer la comunidad médica exclusi-
vamente. La educacién comunitaria y el compromiso y la participacién organizada de la comunidad
por lo que atafie a la T'B pueden contribuir a que la comunidad considere el programa como pro-
pio y a reducir la estigmatizacién de esta enfermedad. En algunos casos, los recursos comunitarios
ayudan a resolver necesidades transitorias del paciente, como la provision de DOT, alimentos o
alojamiento. Remunerar y capacitar adecuadamente al personal sanitario de la comunidad suele ser
decisivo en la atencién ambulatoria y el tratamiento de los pacientes con TB-MDR.

*  Coordinacién con los centros penitenciarios. En algunos paises, el contagio en las cdrceles repre-
senta una forma importante de propagacién de la TB-MDR; en estos casos, las medidas adecuadas
para el control de la infeccién pueden reducir considerablemente la incidencia de la enfermedad.
Muchos internos y presos son liberados antes de que completen el tratamiento antituberculoso.
Contribuirdn a que los pacientes completen el tratamiento, la estrecha coordinacién y la comuni-
cacion fluida con el programa para el control de la TB en la poblacién general, la planificacién por
anticipado, el apoyo social dirigido y los procedimientos especificos para la derivacion.

* Asociaciones profesionales y el sector ptblico. En algunos paises, la mayoria de los pacientes con
TB-MDR reciben tratamiento en el sector privado de salud. En estos casos es importante que el
sector privado de salud participe en la planificacién y los aspectos técnicos del programa. Muchos
programas conocidos con el nombre de participaciéon mixta publicoprivada (PPM) demostraron la
posibilidad de una cooperacién eficiente y mutuamente beneficiosa. Fn los sistemas PPM, los pa-
cientes y la informacién fluyen en ambas direcciones. Por ejemplo, los proveedores privados reciben
adecuadas compensaciones mediante sistemas negociados de reintegros y el sistema sanitario publi-
co puede proveer DO en clinicas o en hospitales piblicos y encargarse del registro de los pacientes
y la evaluacion de los resultados del tratamiento. Es posible aplicar sistemas similares de coopera-
cién entre servicios publicos y privados de salud para el control de la TB-MDR, pero, para ello, serd
necesario un alto grado de coordinacion. El sistema sanitario pablico también puede colaborar en
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la formacién sobre las directrices nacionales para el tratamiento de la TB-MDR que se aplicaria a
todos los proveedores de salud.

Nivel internacional. Se recomienda el apoyo técnico internacional mediante la OMS, los laborato-
rios de referencia supranacionales (SRL) y otras dependencias técnicas. La colaboracién entre estas
entidades también requiere permanentemente coordinacién y comunicacién efectivas.

En resumen, para los programas de control de la TB-MDR se necesitan:

apoyo econémico suficiente,

un conjunto de normas facilitadoras,
recursos humanos suficientes,
infraestructura,

coordinacién.

Un programa para el control de
la'TB en Cuzco depende en gran
medida de los voluntarios de la
comunidad

Desde las fases de planificacién mds tempra-
nas es necesario considerar una amplia gama
de factores. A causa de la multiplicidad de los
componentes, no hay una estrategia tnica
apta para todas las situaciones. Los gestores
de programas para el control de la TB-MDR
'I. a Il pueden consultar una lista de comproba-
¥ cién en la pigina 18 de Guidelines for the
L programmatic management of drug-resistant

% =LLD tuberculosis: Emergency update 2008, dispo-
- nible en inglés en (http://whqlibdoc.who.int/
publications/2008/9789241547581_eng.pdf).
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AUTOEVALUACION: ESTRATEGIAS PARA ELL CONTROL DE LA TB-MDR

1. ;Cudl de las siguientes opciones define el tratamiento directamente observado (DOT)?

a) El paciente recibe la provisién de medicamentos correspondiente a un mes de tratamiento para que
se lo administre por su cuenta.

b) Un profesional sanitario completa la historia clinica del tratamiento del paciente.

¢) Un profesional sanitario cuenta los comprimidos residuales en los frascos de medicamentos.

d) Un profesional sanitario calcula la cantidad de dosis de firmacos que tomé el paciente.

e) Se observa diariamente al paciente durante el acto de tomar la medicacién recetada

2. La farmacorresistencia en la TB se debe a:

a) Una continua mutacién bacteriana

b) La presién selectiva del fenémeno natural de cepas mutantes drogorresistentes
¢) El tratamiento preventivo

d) La inactividad metabdlica de los farmacos en las cavidades tuberculosas

e) La ineficiencia de la actividad de los macréfagos

3. Un paciente con TB-MDR se define como:

a) Un paciente con TB que no responde al tratamiento

b) Un paciente con TB cuyo tratamiento fracasé

¢) Un paciente con TB que tiene resistencia comprobada a mds de un farmaco

d) Un paciente con TB que tiene resistencia comprobada a la isoniazida y a la rifampicina
e) Un paciente con TB que mantiene estrecho contacto con un caso conocido de TB-MDR

4. El principal factor que propicia que el paciente desarrolle resistencia y TB-MDR es:
a) El estado inmunitario del paciente

b) La terapia preventiva

¢) Una terapia antituberculosa incorrecta

d) La transmision de cepas causales de TB-MDR

e) La vacunacién con BCG

RESPUESTAS

BN
c oo

Pigina 30 e Curso sobre tuberculosis multidrogorresistente TB-MDR



EriDEMIOLOGIA DE 1A TB-MDR MO6DULO 2



OB]ETIVOS DEL APRENDIZAJE

Después de completar este médulo usted deberia ser capaz de:

definir la terminologia fundamental,

describir la epidemiologia general de la TB-MDR,
comprender el impacto epidemiolégico de la TB-MDR,
definir los factores de riesgo de TB-MDR.



2

3

INTRODUCCION

El término TB-MDR tiene una definicién muy concreta en el 4mbito de la medicina. Una cepa de
Mycobacterium tuberculosis resistente, como minimo, a los efectos de la isoniazida y la rifampicina se defi-
ne como TB-MDR, presente o no resistencia a cualquier otro medicamento. La isoniazida y la rifampicina
son los dos farmacos mds potentes de que se dispone para el tratamiento de la TB.

La tuberculosis extensivamente drogorresistente (TB-XDR) se define como la resistencia a alguna
fluoroquinolona y a, por lo menos, uno de los tres firmacos inyectables de segunda linea (capreomicina,
kanamicina y amikacina), ademds de ser TB-MDR.

Se han establecido cuatro categorias diferentes de farmacorresistencia:

Monorresistencia: resistencia a un firmaco antituberculoso

Polirresistencia: resistencia a mas de un farmaco antituberculoso diferentes de la isoniazida y la
rifampicina

Multidrogorresistencia: resistencia a, por lo menos, la isoniazida y la rifampicina

Resistencia extendida a los farmacos: resistencia a alguna fluoroquinolona, y a, por lo menos,
uno de los tres farmacos inyectables de segunda linea (capreomicina, kanamicina y amikacina),
ademds de multidrogorresistencia.

La epidemiologia de la TB-MDR es el estudio de la propagacién de la TB-MDR vy los factores que
determinan la propagacién de la enfermedad en las poblaciones humanas. Ademds, la epidemiologia es la
ciencia fundamental de la medicina preventiva y la salud publica.

El marco epidemiolégico para comprender la dindmica de la TB-MDR en una comunidad compren-
de tres ramas de la epidemiologia:

la epidemiologia analitica (también llamada epidemiologia etiolégica), cuya finalidad es elu-
cidar e identificar los factores que aumentan la probabilidad de infeccién y el desarrollo de la
enfermedad;

la epidemiologia descriptiva, la cual describe la frecuencia y la distribucién de la infeccién, la
enfermedad y la muerte por TB-MDR en distintas poblaciones;

la epidemiologia predictiva, la cual se basa en técnicas de modelizacién de datos para pronos-
ticar la evolucién mds probable de una TB-MDR epidémica en una poblacién dada, sobre la
base de observaciones histéricas.

DEFINICIONES EPIDEMIOLOGICAS

PREGUNTA
;Cuidl es la diferencia entre un reservorio “infectado” y un reservorio “infeccioso” de casos de

TB-MDR?

RESPUESTA

Reservorio infectado. Todos los individuos infectados con cepas MDR de M. tuberculosis que
podrian desarrollar la enfermedad en una fase ulterior.

Reservorio infeccioso. Individuos que excretan activamente cepas MDR de M. tuberculosis y que,
asi, infectan a otras personas (por lo general, el frotis de esputo de estas personas es positivo, pero
también puede ser negativo con cultivos positivos).
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MorsILIDAD DE LA TB-MDR
Generalmente se determina sobre la base de la incidencia o la prevalencia de la enfermedad en
una poblacién dada.

PREVALENCIA

Cantidad de casos de TB-MDR, tanto nuevos como antiguos, presentes en un momento dado, en
una poblacién determinada. La prevalencia generalmente se expresa como una proporcién (%) o como
un nimero de casos por 100.000 habitantes.

La determinacién precisa de la prevalencia de TB-MDR requiere estudios demogréficos complejos y
costosos. Ein la prictica, la prevalencia de TB-MDR en un pafis o regién determinados se establece princi-
palmente sobre la base de la calidad de la quimioterapia y del programa de tratamiento de la TB, aunque
también puede verse afectada por las condiciones de vida en ese pais, como la malnutricién generalizada,
la pobreza y el VIH. En paises en los que no existe un tratamiento adecuado de la TB-MDR, su prevalen-
cia puede duplicar o triplicar la tasa de incidencia anual.

INCIDENCIA

Cantidad de nuevos casos de TB-MDR diagnosticados en el curso de un afio. La incidencia se
expresa como una proporcién de la poblacién a mediados del afio y como una tasa normalizada por
100.000 habitantes.

La verdadera incidencia es casi imposible de establecer, porque este pardmetro se relaciona directa-
mente con la identificacién y notificacién de casos; como resultado de las limitaciones de los sistemas de
identificacién y notificacién de casos a menudo la incidencia se expresa como “incidencia notificada” o
“incidencia estimada” y se calcula a partir de modelos epidemioldgicos sobre la base de la mortalidad, la
prevalencia y el riesgo de infeccién.

MORTALIDAD
Cantidad de muertes por TB-MDR que se producen en una poblacién determinada en el curso de
un afio; por lo general se expresa como una tasa por 100.000 habitantes.

TASA DE LETALIDAD
Proporcién de pacientes con TB-MDR que fallecen como consecuencia de la enfermedad dentro
de un periodo determinado. Se suele calcular anualmente.

LA TB FARMACORRESISTENTE es la TB (por lo general pulmonar) causada por cepas de M. tubercu-
losis resistentes a uno o mds farmacos tuberculostéticos.

PREGUNTA
¢El tratamiento previo de la TB influye en la emergencia de farmacorresistencia?

RESPUESTA

La farmacorresistencia se clasifica segin los antecedentes de tratamiento tuberculostatico previo,

como se indica mds abajo.

® Resistencia en casos nuevos de TB (antes llamada “resistencia primaria”) es la farmacorre-
sistencia en cultivos de pacientes sin antecedentes de tratamiento antituberculoso previo
0 en pacientes que recibieron un tratamiento previo de menos de un mes de duracién. La
resistencia en pacientes nuevos es un indicador del grado de transmisién de las cepas de M.
tuberculosis.
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* Resistencia en pacientes que recibieron tratamiento previo (antes llamada “resistencia
adquirida”) es la resistencia en cultivos de pacientes que recibieron uno o mds tratamientos
previos de mds de un mes de duracién. Los pacientes que recibieron tratamiento previo tam-
bién se designan como casos de retratamiento.

Los niveles de resistencia en pacientes que recibieron tratamiento previo siempre son mayo-
res que en pacientes nuevos y son indicativos de la calidad del tratamiento previo; es decir, de
la calidad del control de la TB.

Los términos “primaria” y “adquirida” se han descartado como terminologfa de la epidemiologia, por-
que no siempre es posible determinar con certeza la causa de la farmacorresistencia en un paciente dado.
Es posible que un paciente sin antecedentes de tratamiento previo sea clasificado erréneamente en de la
categoria de resistencia primaria, mientras que un caso de fallo terapéutico (y por lo tanto clasificado dentro
de la categoria de resistencia adquirida) se puede deber a la resistencia de la cepa causal original y no a la
adquisicién de resistencia durante el tratamiento.

Por ejemplo, los casos crénicos de TB-MDR (definidos por la OMS como casos de tuberculosis cuyo
régimen de retratamiento supervisado ha fracasado) suelen padecer TB-MDR. No obstante, no es posible
saber si un caso crénico de TB ha adquirido TB o TB primaria a menos que se hubiera efectuado a la cepa
una prueba de sensibilidad a drogas al iniciar el tratamiento del paciente y observado después la aparicién
de resistencia.

Cobertura mundial del proyecto 1994-2007

* Cobertura sub-nacional en India, China, Russia, Indonesia.

o 0g
o ©

Nunca se informd anteriormente
Datos nuevos en el 4to reporte
Reportes previos

* areas en gris indican vigilancia planificado o en marcha NO hay datos
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4.  MAGNITUD GLOBAL DEL PROBLEMA PLANTEADO POR LA TB-MDR

La epidemiologia de la TB-MDR se complica por el hecho de que, a diferencia de muchas otras
enfermedades infecciosas, el Mycobacterium tuberculosis causa la enfermedad s6lo en una minoria de
pacientes infectados y en su duracién de vida puede haber una activacién tras la infeccién. La inci-
dencia de TB-MDR varia ampliamente en diferentes poblaciones y regiones geograficas. La mayoria
de estas diferencias se pueden atribuir a variaciones subyacentes de la prevalencia de infeccién; sin
embargo, las verdaderas causas del aumento de la incidencia a menudo son dificiles de elucidar. En
estos casos, la epidemiologia descriptiva ayuda a identificar poblaciones y grupos de riesgo que se de-
ben tener especialmente en cuenta para asignar los escasos recursos de que se dispone.

Las notificaciones de casos de TB-MDR estin aumentando con rapidez en distintas regiones del
mundo, lo que implica una amenaza sanitaria sin precedentes. En un comienzo, los esfuerzos para
evaluar la magnitud de la farmacorresistencia se vieron obstaculizados por las diferencias de los méto-
dos de laboratorio y epidemioldgicos utilizados. Por este motivo, en 1994, la OMS y la Unién Interna-
cional contra la Tuberculosis y las Enfermedades Respiratorias (UICTER) desarrollaron un Proyecto
Global sobre Vigilancia de Resistencia a los Farmacos Antituberculosos. El objetivo de este proyecto
es el de establecer los niveles de resistencia a los fairmacos tuberculostdticos de primera linea (isonia-
zida, rifampicina, estreptomicina y etambutol) en poblaciones representativas de cada pais mediante
métodos normalizados. Se destacé la importancia de los métodos epidemiolégicos para garantizar la
representatividad de los grupos de pacientes evaluados y diferenciar los nuevos casos de 'T'B de los casos
de retratamiento (si desea mds informacién consulte la publicacién de la OMS: Guidelines for the
surveillance of drug resistance in tuberculosis). Simultineamente se instituy6 una red de Laboratorios
de referencia supranacionales (SRL) para garantizar la calidad mediante la validacién de los datos rela-
tivos a la sensibilidad a drogas. Si desea consultar la lista y los datos de contacto de los 20 SRL de todo
el mundo, consulte el sitio web de la OMS (http://www.who.int/drugresistance/tb/labs/en/index.html).

La serie de monografias acerca de la vigilancia de la farmacorresistencia en la TB, publicada por la
OMS y la UICTER, constituye la documentacién mds seria relacionada con la epidemiologia mundial de
la TB-MDR. En el afio 2007, se habfan completado cuatro rondas de vigilancia mundial, disponibles en
Internet:

*  Primer informe: 1994-1996

®  Segundo informe: 1996-1999

® ‘Tercer informe: 1999-2002

®  Cuarto informe: 2002-2007

Entre 1994 y 2007 se evaluaron 116 paises o regiones de paises y se examinaron aislamientos
provenientes de més de 250.000 pacientes. Cuarenta y siete paises participaron en mds de un estudio,
lo que permiti6 establecer las tendencias de la farmacorresistencia.

Preocupa particularmente el hecho de que la magnitud de la farmacorresistencia se desconoce
en muchas regiones del mundo con elevada carga de TB, como la mayor parte de China, India, la ex
Unién Soviética, Nigeria e Indonesia. Para poder conocer con certeza la magnitud mundial de la far-
macorresistencia es necesario completar esta informacion. No obstante, los datos derivados de 1a mitad
de las naciones del mundo confirman que la TB-MDR es un problema grave en numerosos paises.

Los resultados de las evaluaciones realizadas por la OMS ilustran el cardcter ubicuo de la TB-
MDR: China, la India y la Federacién de Rusia poseen la tasa mds elevada de casos de MDR.

®  Lntre los nuevos pacientes, la mediana de prevalencia de TB-MDR segtin el informe mas reciente

de la OMS (2007) fue del 2,9%.
e Lntre los pacientes que recibieron un tratamiento antituberculoso previo, la mediana de preva-
lencia de TB-MDR fue del 15,3%.

La distribucion geogrdfica mundial de la TB-MDR se puede consultar en la publicacién de la
OMS Anti-tuberculosis drug resistance in the world: fourth global report, donde se aprecia que en
muchas regiones la TB-MDR amenaza con convertirse en una enfermedad endémica y epidémica, y
que en numerosos contextos la magnitud de las tasas registradas es alarmante.
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La OMS estima que la cantidad mundial de casos incidentes de TB-MDR (incluidos casos nuevos
y casos de retratamiento) en 2003 era de 424.000 (intervalo de confianza del 95%: 297.000 a 639.000).
Los pacientes con TB-MDR a menudo viven varios afios antes de sucumbir a la enfermedad. En con-
secuencia, es posible que la prevalencia de TB-MDR triplique su incidencia, lo que sugiere que el
ndmero real de casos de TB-MDR en todo el mundo actualmente puede ser de alrededor 1.000.000
o mds

Todos los casos de TB-MR por zonas (2003)

152,018 @ Pacifique occidental

114,967 @ Asie du Sud-Est

05,853 @ Europe de I'Est

48,141 @ Afrique, forte incidence du VIH
18,330 @ Méditerranée orientale

11,301 @ Amérique latine

10,449 @ Afrique, faible incidence du VIH
1681 @ Economies de marché établies
1,462 « Europe centrale
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Tasas de MDR entre nuevos casos de TB (1994-2007)

[ 12040%
B >40%
[ 1 No hay estimacién
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Las consecuencias sociales y econdmicas de este problema ya son manifiestas, puesto que el costo
del tratamiento de un caso de TB-MDR es hasta 100 veces mayor que el costo del tratamiento de un caso
no complicado de TB sensible a los firmacos.

Muchos casos identificados de TB-MDR son resistentes a otros fairmacos, ademds de la isoniazida y
la rifampicina. La evaluacion mundial mostr6é que un tercio de los casos de TB-MDR eran resistentes a
los cuatro farmacos tuberculostdticos de primera linea probados (isoniazida, rifampicina, estreptomicina
y etambutol).

Desde principios del decenio de 1990 se notificaron varios brotes epidémicos de TB-MDR en distin-
tas partes del mundo, a menudo asociados con una infeccién por VIH. Los datos provenientes de varios
paises muestran que pacientes con una TB-MDR activa no tratada pueden infectar un porcentaje eleva-
do de personas VIH positivas, lo que conduce a brotes epidémicos importantes de TB-MDR asociados
con altas tasas de letalidad. Estudios epidemioldgicos y genéticos confirmaron la transmision en curso
de la 'TB farmacorresistente y se registré la transmisién nosocomial de la TB-MDR asociada con el VIH.
Aunque hasta el momento no se demostré fehacientemente que la infeccién por el VIH sea un factor
de riesgo independiente para el desarrollo de TB-MDR, el control insuficiente de la TB, sumado a la
rdpida progresion de la epidemia provocada por el VIH, hizo un medio propicio para la transmisién de la
TB-MDR en numerosos paises y existen motivos de sobra para pensar que las consecuencias mundiales
de la TB-MDR se agravardn aun.

En 2006, el CDC y la OMS llevaron a cabo un estudio sobre resistencia para determinar el grado de
resistencia a los firmacos de segunda linea. La red de SRL de la OMS/UICTER permitié estudiar mds
de 17.000 aislamientos de 49 paises, que fueron sometidos a una prueba de resistencia a, al menos, tres
clases de farmacos de segunda linea. No son datos basados en la poblacién, ya que, en la mayoria de los
paises, las pruebas con farmacos de segunda linea no son un procedimiento rutinario. El estudio reveld
que, de los aislamientos analizados con firmacos de segunda linea en los 49 paises contribuyentes, el
20% resultaron ser TB-MDRy el 2% TB-XDR.(7) Se ha notificado la existencia de cepas de TB-XDR en
todas las regiones del mundo, con hasta un 19% de cepas MDR que resultaron ser XDR, un porcentaje
que, en algunas zonas, es més del triple que en el afio 2000. Siempre que la capacidad lo permita, se
recomienda analizar la resistencia de todos los aislamientos de TB-MDR a una fluoroquinolona y a los
inyectables de segunda linea, para determinar la proporcién de TB-XDR en los casos de TB-MDR.

A pesar de estar asociadas a un tratamiento previo, las cepas drogorresistentes, en particular las de
TB-XDR, se transmiten con mucha facilidad y se han registrado algunos brotes, sobre todo en poblacio-
nes con altas tasas de prevalencia del VIH. En un brote de TB-XDR que estallé en Kwazulu-Natal, la
mitad de los pacientes nunca habian recibido tratamiento tuberculostdtico. La epidemia concomitante
de VIH y TB se agrava significativamente con la TB-XDR, dado que los brotes de estas cepas parecen
causar una mortalidad mds elevada y mds rdpida entre los pacientes infectados por el VIH. Dichas cepas
constituyen una grave amenaza para el control mundial de la 'TB, ya que su deteccién es complicada en
los contextos con escasos recursos de laboratorio y opciones de tratamiento.

5. [FACTORES DE RiESGO DE TB-MDR

En los informes mundiales de la OMS se destacan los siguientes factores de riesgo importantes para
enfermar de TB-MDR:

® tratamiento previo de la TB,

® la exposicién a pacientes con TB-MDR,

®  cmigracién reciente desde una zona geografica con una alta prevalencia de farmacorresistencia.

En el Médulo 3 se describen con mayor detalle los factores de riesgo de enfermar de TB-MDR y las
estrategias para la identificacién de casos.
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AUTOEVALUACION: EPIDEMIOLOGIA DE 1A TB-MDR

1. La frecuencia y la distribucién de infeccién, enfermedad y muerte asociadas a la TB-MDR se
conocen mediante la:

a) Epidemiologia analitica

) Epidemiologia predictiva

) Epidemiologia demografica

) Epidemiologia descriptiva

e) Epidemiologia con modelizacién

b
c
d

2. Elija la afirmacién correcta entre las siguientes:

a) Se estima que en la regién del Pécifico occidental se registra el mayor ntimero de casos de TB-MDR
en el mundo

b) En general, entre los nuevos casos de tuberculosis, habrd un mayor indice de TB-MDR que entre los
casos de retratamiento

¢) Muchos casos de TB-MDR también presentan resistencia a otros firmacos tuberculostdticos

d) Todas las afirmaciones anteriores son correctas

e)a)yc)

3. Verdadero/falso:

() La distribucién mundial de la TB-MDR es uniforme

() La incidencia de TB-MDR es maxima en paises con una prevalencia muy elevada de infeccién por
VIH

() El antecedente de tratamiento previo de la TB es un factor de riesgo principal de TB-MDR

() Lainfeccién por el VIH facilita la transmisiéon de TB-MDR

() Laincidencia de TB-MDR siempre es menor que su prevalencia

RESPUESTAS
1. d
2: e
3. FFEV)V,V.
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ESTRATEGIAS PARA IDENTIFICACION DE CASOS Y DEFINICIONES DE CASOS MobpuLo B3



OB]ETIVOS DEL APRENDIZAJE

Después de completar este médulo usted deberia ser capaz de:

identificar grupos de riesgo para la TB-MDR,

aplicar estrategias de identificacién de casos en contextos con recursos
diversos,

comprender el objetivo de la definicién clinica de casos,

aplicar categorias de registro de casos y definiciones de casos,
comprender el concepto y el objetivo del andlisis de cohorte.



2 INTRODUCCION

Este curso presupone una nocién general previa de los conceptos de identificacién de casos y diag-
nostico de TB activa. Estos temas se pueden revisar en textos de referencia acerca de la TB, incluidas
las publicaciones de la OMS, como Treatment of tuberculosis: Guidelines for national programmes, 3rd
edition (http://whqlibdoc.who.int/hq/2003/WHO_CDS_TB_2003.313_eng.pdf). En este médulo se resaltan
aspectos que permitirdn al profesional sanitario identificar a pacientes tuberculosos que podrian presentar
TB-MDR.

No existe una estrategia tinica para la identificacién de casos de TB-MDR. Es necesario disefiar estra-
tegias especificas para cada pais, sobre la base de la incidencia local de TB-MDR y los recursos disponibles.

3 GRUPOS DE RIESGO PARA LA TB-MDR

La prevalencia de TB-MDR en grupos de riesgo especificos puede variar ampliamente segtin el con-
texto. Se recomienda consultar los datos locales para caracterizar los grupos de riesgo con mayor precision;
por ejemplo, en un pafs puede existir una tasa elevada de TB-MDR entre los presos con TB, mientras que
en otros paises, el riesgo de TB-MDR entre los reclusos tuberculosos no es mayor que en la poblacién ge-
neral de pacientes con TB.

La mayoria de los programas para el control de la TB no cuentan con recursos suficientes para reali-
zar cultivos y pruebas de sensibilidad a drogas (PSD) en todos los pacientes; en estos casos, estos estudios
se pueden efectuar selectivamente en pacientes con riesgo aumentado de TB-MDR sobre la base de una
anamnesis meticulosa.

PREGUNTA

(Oué elementos de la anamnesis de un paciente tuberculoso sugieren la posibilidad de TB-

MDR?

a. Nduseas persistentes durante el tratamiento antituberculoso.

b. Fallo del tratamiento antituberculoso en el sector privado.

c. Antecedentes de tratamiento con otros fairmacos que interfieran con la absorcién de los com-
puestos tuberculostaticos.

d. Pacientes que durante la quimioterapia breve normalizada siguen presentando una bacilosco-
pia de esputo positiva cinco meses o més después de comenzado el tratamiento.

e. La presencia de mds de una persona con TB activa en una misma vivienda.

RESPUESTA

b, ¢ y d son correctas.

Los regimenes antituberculosos que se utilizan en el sector privado pueden ser muy diferentes. Es
esencial realizar una anamnesis farmacolégica minuciosa. Si se emplearon isoniazida y rifampi-
cina hay una alta probabilidad de TB-MDR. A veces, se utilizan fdrmacos tuberculostdticos de
segunda linea, y esta informacion es importante para planificar el tratamiento de la TB-MDR.
Los antidcidos que contienen aluminio o magnesio compiten selectivamente con los fdrmacos
tuberculostéticos, especialmente con la isoniazida y las fluoroquinolonas.

El elemento més sugestivo de TB-MDR en la anamnesis de un paciente tuberculoso es la positivi-
dad del esputo cinco meses o més después de comenzado del tratamiento.

En tabla 3.1 se presentan elementos especificos de la anamnesis que sugieren un riesgo aumentado de farmacorresistencia.
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Tabla 3.1. Factores de riesgo para la TB-MDR

Factor de riesgo

Fallo de los regimenes de retra-
tamiento y casos de TB crénicos

Comentario

Los casos de TB crénicos se definen por la positividad persistente
del esputo después de completar el régimen de retratamiento. En
estos pacientes la tasa de TB-MDR es mds elevada que en cual-
quier otro grupo (a menudo superior al 80%).

Exposicién a un caso de TB-
MDR comprobado

La mayoria de los estudios realizados muestran que los contactos
intimos de pacientes con TB-MDR presentan tasas muy elevadas
de TB-MDR. Las recomendaciones relativas a los contactos de
pacientes con TB-MDR se presentan en el Médulo 13.

Fallo del primer ciclo de qui-
mioterapia breve (OB)

Son fallos de la OB los pacientes en tratamiento cuyo esputo da
positivo cinco meses o mds después de comenzado el tratamiento.
No todos los fallos representan TB-MDR; el porcentaje de casos
de TB-MDR depende de varios factores, como la inclusién o no
de rifampicina durante la fase de continuacién y la aplicacién o no
del DOT durante el tratamiento.

Fallo del tratamiento de la TB
en el sector privado de salud .

Los regimenes antituberculosos que se utilizan en el sector priva-
do son muy variables. Es esencial realizar una anamnesis farmaco-
l6gica minuciosa. Si se emplearon isoniazida y rifampicina existe
una alta probabilidad de TB-MDR. A veces, se utilizan tubercu-
lostdticos de segunda linea; esta informacién es importante para
planificar el tratamiento de la TB-MDR.

Recidivas y retorno tras interrup-
cién de tratamiento, sin fallo
terapéutico reciente

Los datos disponibles sugieren que la mayoria de los casos de
recidiva y retorno, tras casos de interrupcién, no supone TB-MDR.
No obstante, algunos antecedentes pueden ser més indicativos de
riesgo de TB-MDR; por ejemplo, el uso errdtico de los farmacos

o las recidivas tempranas. Las recidivas en los primeros seis meses
tras el tratamiento pueden tener tasas de TB-MDR similares a las
de los fallos terapéuticos.

Exposicién en instituciones con
brotes epidémicos de TB-MDR
o con una prevalencia elevada

de TB-MDR

Los pacientes que se albergan con frecuencia en hogares para
indigentes, la poblacién carcelaria de varios paises y los profesio-
nales sanitarios que trabajan en clinicas y hospitales generalmente
presentan tasas mds elevadas de TB-MDR.

Residencia en zonas con una

prevalencia elevada de TB-
MDR

En numerosas zonas del mundo, las tasas de TB-MDR entre los
nuevos casos son suficientemente altas para justificar la investiga-
cién sistematica de TB-MDR en todos los nuevos casos.

Antecedentes de tratamiento
con farmacos tuberculostiticos
de calidad deficiente o desco-
nocida

El porcentaje de casos de TB-MDR atribuibles a farmacos de
baja calidad se desconoce, pero se considera importante. Se sabe
que en muchos paises se administran farmacos de baja calidad.

El mero hecho de que el medicamento provenga de un programa
nacional contra la T'B no garantiza que su calidad sea suficiente.
Todos los farmacos deben ser de calidad garantizada.

Antecedentes de uso de otros
farmacos que interfieren con
la absorcién de los compuestos
tuberculostéticos

Los antidcidos que contienen aluminio o magnesio compiten selec-
tivamente con los firmacos tuberculostéticos, especialmente con la
isoniazida y las fluoroquinolonas.
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Tabla 3.1. Factores de riesgo para la TB-MDR

Factor de riesgo Comentario

Tratamiento en programas con

un funcionamiento deficiente Por lo general se trata de programas que no aplican la estrategia
(sobre todo, por escasez recien- | DOTS/TAES o programas DOTS/TAES con deficiencias de la
te o frecuente de la reserva de gestion y la distribucién de farmacos.

farmacos)

Trastornos coexistentes que
provocan malabsorcién o diarrea
por aceleracién del transito
intestinal

La malabsorcién puede reducir selectivamente las concentracio-
nes séricas de los farmacos y puede afectar a pacientes VIH-negati-
vos o VIH-positivos

Se han registrado numerosos brotes epidémicos de TB-MDR en
pacientes con VIH, y en algunas zonas del mundo el VIH es un
factor de riesgo para la TB-MDR (véase el médulo 10).

(Fuente: Organizacién Mundial de la Salud. Guidelines for the programmatic management of drug-resistant tuberculosis: Emergency update 2008
(WHO/HTM/TB/2008.402). Ginebra, Suiza: World Health Organization; 2008).

Infeccién por el VIH en algunas
situaciones

La prevalencia de TB-MDR en grupos de riesgo especificos varia ampliamente en los distintos con-
textos.

| Los lugares donde hay

,
l i 1 muchas personas reunidas
s+ U |

pueden aumentar
considerablemente el riesgo

e’
‘,_.* de brotes epidémicos de

TB-MDR
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e b
San
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4 ESTRATEGIAS PARA LA IDENTIFICACION DE CASOS
Hay una amplia gama de estrategias para la identificacién y el tratamiento de pacientes con TB-

MDR o que corren un gran riesgo de contraerla. La PSD in vitro desempefia un papel fundamental en
casi todas estas estrategias y la norma recomendada consiste en instaurar el tratamiento para la TB-MDR
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después de su confirmacion en el laboratorio. No obstante, esto puede ser inviable en zonas con insu-
ficiente capacidad de laboratorio. Los programas deberian hacer hincapié en la realizaciéon de pruebas
de sensibilidad a drogas para poder identificar casos de TB-MDR 'y, si no disponen de la capacidad
necesaria, desarrollarla. Cuando no existan una infraestructura adecuada de laboratorio ni los recursos
suficientes para realizar pruebas de sensibilidad a drogas en todos los casos sospechosos de TB-MDR, se
puede recurrir a otras estrategias para tratar empiricamente a los pacientes con TB-MDR (consulte los
Médulos 5 y 6 si desea informacién sobre el disefio del tratamiento).

4.1 EESTRATEGIAS PARA PROGRAMAS SIN ACCESO A PSD

PREGUNTA

(OQué estrategias para identificacién de casos se pueden adoptar en contextos sin acceso a pruebas
de sensibilidad a drogas?

Considerar todos los fallos del retratamiento de primera linea y todos los casos de T'B crénica
casos de TB-MDR

b. Considerar todos los pacientes VIH-positivos con TB casos de TB-MDR

d.

. Los fallos del retratamiento de primera linea en programas DOTS/TAES debidamente apli-
cados casi siempre representan casos de TB-MDR vy, las mds de las veces, estos casos pueden
ingresar directamente en un régimen de tratamiento para TB-MDR.

. Los fallos de la OB (quimioterapia breve) con firmacos de primera linea se pueden considerar
casos de TB-MDR.

. Todos los presos con TB deben ser considerados casos de TB-MDR.

RESPUESTA
a, ¢ y d son correctas.

Los fallos del retratamiento con farmacos de primera linea y los casos de TB crénicos supo-
nen un muy alto riesgo de TB-MDR.

Los casos de contactos intimos sintomdticos con TB-MDR muy probablemente hay contraido
TB-MDR.

Fallos de la OB con farmacos de primera linea: dado que en este grupo de pacientes la tasa
de TB-MDR puede varfar mucho, se recomienda documentar la tasa de TB-MDR en los
fallos de OB de primera linea, antes de decidir si estd indicado el tratamiento de la TB-MDR
sin realizar una PSD.

Los programas con insuficiente capacidad de laboratorio o escasos recursos para efectuar PSD en
todos los pacientes pueden considerar estrategias basadas en la inscripcion de pacientes de alto riesgo de
TB-MDR en el programa de tratamiento de la TB-MDR, sin necesidad de una PSD individual.

Los tres grupos en los que se justificaria implementar esta estrategia son los siguientes:

fallos del retratamiento con farmacos de primera linea y todos los casos de TB crénica;

los casos de contactos intimos sintométicos con TB-MDR: se recomiendan regimenes tera-
péuticos para casos de contactos intimos sintomdticos con TB-MDR. Para mds informacién y
para la definicién de contactos intimos, véase el Médulo 13;

fallos de la OB con farmacos de primera linea: dado que en este grupo de pacientes la tasa de
TB-MDR puede variar mucho, se recomienda documentar la tasa de TB-MDR, en los fallos de
OB de primera linea, antes de decidir si estd indicado el tratamiento de la TB-MDR sin realizar
unaPSD.
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En los grupos no incluidos en las tres categorias mencionadas mds arriba es improbable que las tasas
de TB-MDR sean suficientemente elevadas para justificar el ingreso a un régimen de tratamiento sin
realizar PSD. En grupos con tasas reducidas o intermedias de TB-MDR es necesario por lo menos un
examen de cribado para documentar la presencia de TB-MDR antes de inscribirlos en programas para
el tratamiento de la TB-MDR.

4.2 EESTRATEGIAS PARA PROGRAMAS CON ACCESO A PSD
4.2.1 Consideraciones generales

Se deben obtener no menos de dos muestras de esputo para cultivo, y la PSD se debe llevar a cabo
con el cultivo més positivo. No es necesario duplicar sistematicamente la PSD. Los procedimientos para
la recoleccién y la manipulacion de muestras para cultivo y PSD se describen en el Médulo 4.

En el Médulo 4 también se comentan las distintas técnicas, las limitaciones, los requisitos de garantia
de calidad y otros factores relacionados con el cultivo y la PSD.

En los pacientes que recibieron un tratamiento previo es posible que los resultados de PSD previas ya
no reflejen con precisién el perfil de resistencia de la cepa en el momento de la inscripcién en el programa
para el control de la TB-MDR. Por lo tanto, en todos los pacientes que recibieron tratamiento a partir de la
realizacién de la tltima PSD estd indicada la repeticién de la prueba de sensibilidad a drogas.

Los casos pedidtricos requieren algunas modificaciones de los criterios diagndsticos y terapéuticos.
Sobre todo, en los nifios pequetios puede ser imposible obtener muestras de esputo. En estos casos, se
puede considerar un procedimiento mds directo, como la aspiracién con sonda nasogdstrica para realizar
el cultivo y 1a PSD (nota: la aspiracién géstrica sélo se efectuard cuando exista la infraestructura necesaria
para realizar el cultivo, dada su baja rentabilidad en el examen microscépico y el trastorno que supone
para el nifio). Las muestras destinadas al cultivo se deben procesar en esa misma hora, ya que los jugos
géstricos destruyen las bacterias con bastante rapidez). Los programas para el control de la TB-MDR no
deben descartar el tratamiento de nifios s6lo porque no es posible obtener muestras de esputo. Los nifios
con T'B activa que son contactos intimos de pacientes con TB-MDR pueden ingresar a regimenes planifi-
cados para el tratamiento de la TB-MDR. (Para mayor informacién acerca de la investigaciéon diagndstica
y el tratamiento de nifios y casos de contacto con TB-MDR, véase el Médulo 13).

Los casos de infeccién por VIH también requieren una adaptacién de los criterios diagnésticos y las
indicaciones sobre el tratamiento. El diagndstico de la TB en pacientes infectados por el VIH resulta mds
complicado y puede confundirse con otras infecciones pulmonares o sistémicas. Las personas VIH posi-
tivo suelen tener T'B con frotis negativo o TB extrapulmonar. Las directrices de la OMS (Improving the
diagnosis and treatment of smear-negative pulmonary and extrapulmonary tuberculosis among adults and
adolescents: Recommendations for HIV-prevalent and resource-constrained settings) recomiendan el uso de
algoritmos clinicos que incluyen la realizacién de una radiografia de térax y un cultivo para mejorar la ca-
pacidad de diagnosticar la TB en pacientes infectados por el VIH con frotis de esputo negativo. Dado que
la TB-MDR y XDR no detectada vienen asociadas con un alto indice de mortalidad en los pacientes VIH
positivo, en muchos programas se realizan cultivos y PSD a todos los pacientes seropositivos con tuber-
culosis activa. Los programas que carezcan de la infraestructura o los recursos necesarios para examinar a
todos estos pacientes deberian hacer todo lo posible por obtenerlos, especialmente si las tasas de TB-MDR
son moderadas o altas. Algunos programas pueden decidir efectuar PSD selectivas a aquellos pacientes
con un riesgo mds elevado de padecer TB farmacorresistente, o con un bajo niimero de CD4 (véase el
Moédulo 10). Las técnicas de diagnéstico rdpido para las personas infectadas por el VIH que padezcan tu-
berculosis activa pueden resultar de gran utilidad para identificar con celeridad la TB farmacorresistente
(véase la pdgina 32 de Guidelines for the programmatic management of drug-resistant tuberculosis: :mer-
gency Update 2008). Si hay prevalencia de TB-XDR, se deberfa examinar a los pacientes seropositivos
con TB-MDR utilizando medios liquidos o alguna otra técnica rdpida vdlida de PSD para comprobar su
sensibilidad a los inyectables de segunda linea y a una fluoroquinolona (apartado 4.2.3 de este Médulo).
En algunos casos (véase también el Mddulo 10) los pacientes seropositivos con frotis negativo pueden
tener que someterse a regimenes empiricos disefiados especificamente para el tratamiento de la TB-MDR.
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4.2.2 Aplicacién de la PSD rdpida

En la medida de lo posible se recomienda realizar la prueba de una PSD rdpida y precisa en todos
los casos sospechosos de TB-MDR. Si este examen avala la presencia de TB-MDR se puede instaurar
un régimen terapéutico empirico hasta contar con los resultados de la PSD completa. En el Médulo 4
se comentan distintos tipos de pruebas con PSD rdpida. Hasta la fecha no ha sido factible la aplicacién
en gran escala de PSD rdpida en zonas de escasos recursos, pero la OMS vy otras organizaciones estin
llevando a cabo investigaciones con la finalidad de instaurar la PSD rdpida a gran escala en esos paises.

En la mayoria de los casos, se puede recurrir a una PSD rdpida que evalde exclusivamente la resis-
tencia a la rifampicina para determinar si estd indicado el comienzo de un régimen para el tratamiento
de la TB-MDR; sin embargo, la concordancia entre la resistencia a la rifampicina y la presencia de TB-
MDR no es del 100%.

La pédgina 33 de la dltima versién de Guidelines for the programmatic management of drug-resistant
tuberculosis, de la OMS, incluye un algoritmo para las PSD rdpidas que estd disponible en Internet.

4.2.3 Uso de PSD para evaluar farmacos de segunda linea

No todos los programas para el control de la TB-MDR cuentan con la posibilidad de realizar PSD
para evaluar farmacos de segunda linea; por este motivo, las estrategias diagndsticas y terapéuticas de
muchos programas no se basan en esta modalidad. En general, en los programas para el control de la
TB-MDR se recomienda realizar PSD con farmacos de segunda linea una vez que la cepa causal se haya
identificado como MDR; no obstante, algunos programas recomiendan PSD con fdrmacos de segunda
linea en una fase inicial si el indice de sospecha de TB-MDR es muy elevado y la mayoria de los casos de
TB-MDR locales también son resistentes a los compuestos de segunda linea.
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Eisto permitird detectar los casos de TB-XDR y tratarlos adecuadamente. Los dos principales factores
de riesgo de TB-XDR son:

1) El fracaso de un tratamiento tuberculostdtico que contenga firmacos de segunda linea, entre
ellos un inyectable y una fluoroquinolona.

2) Un contacto cercano con una persona con 'I'B-XDR confirmada o con una persona sometida a
un régimen con farmacos de segunda linea que haya fracasado

En el caso de las personas infectadas por el VIH con factores de riesgo por TB-XDR, dado el eleva-
do riesgo de mortalidad rdpida por coinfeccién, se recomienda utilizar medios liquidos u otras técnicas
rdpidas validas para comprobar su sensibilidad a los firmacos de primera y segunda linea.

La PSD con farmacos de segunda linea y la interpretacion de sus resultados se comentan en los
Moédulos 4, 5 y 6.

5  DEFINICIONES DE cAsos DE TB-MDR

5.1 (POR QUE SE UTILIZAN DEFINICIONES DE CASOS?

PREGUNTA

;Cudl es el objetivo del uso de definiciones de casos en la TB-MDR?

a. Permitir el registro y la notificacién epidemioldgica adecuados de los pacientes

b. Facilitar la asignacién de casos a la categoria de tratamiento correcta

c. Facilitar la evaluacién de casos segin el lugar, los resultados bacteriolégicos y los antecedentes
terapéuticos

d. Evaluar nuevos regimenes terapéuticos para la TB-MDR;

e. Evaluar el funcionamiento del programa para el control de la TB-MDR mediante andlisis de
cohortes

RESPUESTA

a,b, ¢y e son correctas.

Las definiciones de casos se emplean para identificar, registrar y controlar a los pacientes y su
tratamiento, y permitir el registro y la notificacién epidemiolégica adecuados de los pacientes.
Las definiciones de casos se utilizan para facilitar la asignacién de casos a la categoria de trata-
miento correcta.

Las definiciones de casos se utilizan para facilitar la evaluacién de casos segan el lugar, los resul-
tados bacteriolégicos y los antecedentes terapéuticos, y la resistencia a la rifampicina se puede
utilizar con fines diagndsticos y como indicador de la importancia de la TB-MDR.

Las definiciones de casos de TB-MDR se utilizan por los siguientes motivos::

permitir el registro y la notificacién epidemioldgica adecuados de los pacientes;
facilitar la asignacién de casos a la categorfa de tratamiento correcta;

e facilitar la evaluacion de casos segtin el lugar, los resultados bacteriolégicos y los antecedentes
terapéuticos;

e cvaluar el funcionamiento del programa para el control de la TB-MDR mediante andlisis de
cohortes.
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5.2 DEFINICIONES

PREGUNTA

(Cudl de las siguientes afirmaciones describe la TB-MDR?

a. Un caso de TB-MDR se define como un paciente con TB comprobada bacteriolégicamente
cuya enfermedad ha sido causada por bacilos que muestran resistencia in vitro a la rifampicina
y a la isoniazida.

b. El término TB-MDR pulmonar designa una enfermedad que afecta exclusivamente al parén-
quima pulmonar.

c. Lalocalizacién de la TB-MDR se determina por el compromiso pulmonar o extrapulmonar de
la enfermedad.

d. La TB-MDR no se puede diagnosticar mediante radiologia exclusivamente.

e. La gravedad de la enfermedad se define por el estado bacteriolégico (positividad o negatividad
del frotis de esputo o el cultivo) en el momento del diagnéstico.

ANSWER:

Las afirmaciones a) b) y ¢) definen la enfermedad y los principales criterios para el diagnéstico de
TB-MDR; es decir, la resistencia de los bacilos tuberculosos a la rifampicina y la isoniazida.

Las opciones d) y e) se refieren a aspectos diagndsticos y de clasificacién y no contribuyen a defi-
nir la enfermedad ni a responder las preguntas formuladas.

Un caso de TB-MDR se define como un paciente con TB comprobada bacteriol6gi-
camente cuya enfermedad ha sido causada por bacilos que muestran resistencia in vitro a
la rifampicina y a la isoniazida.

Las definiciones de casos de TB-MDR estin determinadas por los tres factores siguientes:
e Jocalizacién de la enfermedad,

e gravedad de la enfermedad,

e antecedentes de tratamiento previo.

La localizacion de la TB-MDR se determina por el compromiso pulmonar o extrapulmonar de la
enfermedad. El término TB-MDR pulmonar designa una enfermedad que afecta exclusivamente al pa-
rénquima pulmonar. La TB-MDR extrapulmonar es la enfermedad que afecta a otros sitios del cuerpo,
como la pleura, los ganglios linfdticos, el abdomen, el sistema genitourinario, la piel, las articulaciones
y los huesos o las meninges.

Un paciente con TB-MDR pulmonar y extrapulmonar se clasifica como un caso de TB-MDR pul-
monar. La clasificacién de casos de TB-MDR extrapulmonar en mds de un sitio estd determinada por el
sitio mds gravemente comprometido.

La gravedad de la enfermedad se clasifica segtin el estado bacteriolégico (positividad o negatividad
del frotis de esputo o el cultivo) en el momento del diagnéstico. Pacientes con TB-MDR confirmada
previamente pueden presentar negatividad del frotis de esputo y el cultivo en el momento que se instaura
el tratamiento de la-TB-MDR. Las causas mds frecuentes de este fendmeno consisten en demoras produ-
cidas entre la obtencién de la muestra de esputo y el comienzo del tratamiento de la TB-MDR, la excre-
cién intermitente de micobacterias y el tratamiento tuberculostitico administrado durante el intervalo.

El antecedente de tratamiento antituberculoso previo permite clasificar a los pacientes con TB-
MDR en tres categorias. Estas categorias son fundamentales para la supervision epidemiolégica de TB-
MDR epidémica a nivel zonal y nacional, y ayudan a identificar pacientes con riesgo aumentado de
fallo terapéutico con un régimen contra la TB-MDR. Esta clasificacién se basa exclusivamente en los
antecedentes de tratamiento previo y no tiene por finalidad explicar la causa de resistencia.
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Las categorias de pacientes se indican a continuacién:

®  Nuevos: pacientes sin antecedentes de tratamiento de la TB o la TB-MDR (0 menos de un mes de
tratamiento antituberculoso)

e Tratados anteriormente s6lo con firmacos de primera linea: pacientes con antecedentes de trata-
miento de la TB; es decir, con farmacos tuberculostdticos de primera linea.

e Tratados anteriormente con firmacos de segunda linea: pacientes con antecedentes de tratamiento
de la TB-MDR; es decir, con fdrmacos tuberculostdticos de segunda linea.

53 REGISTRO DE CASOS PARA EL ANALISIS DE COHORTE

Los datos de todos los pacientes con TB-MDR comprobada deben ser inscritos en un registro.
Eiste registro se describe con mayores detalles en el Médulo 12, pero es importante que se diferencie
claramente a los pacientes con TB-MDR de los pacientes con otras formas de farmacorresistencia (o de
los pacientes con un diagndstico presuntivo, pero no confirmado, de TB-MDR).

PREGUNTA
(Que se entiende por una “cohorte de pacientes con TB-MDR”?

RESPUESTA

Una cohorte de pacientes con TB-MDR se define como un grupo de pacientes registrados como
casos de TB-MDR durante un periodo determinado (p. €j., un afio). La fecha de confirmacién de
la TB-MDR y la fecha en la que comenzé el tratamiento también se deben inscribir en el registro
(véase el Médulo 12), pero la cohorte a la cual serd asignado el paciente se determina por la fecha
en la que fue registrado el paciente.

El andlisis de cohorte se debe realizar en todos los pacientes con TB-MDR registrados. Se reco-
mienda que los Programas nacionales para el control de la TB administren tratamiento a todos los pa-
cientes con el diagndstico de TB-MDR.

Radiografia anteroposterior
de un paciente con

el diagnostico de TB
pulmonar bilateral
avanzada.

La TB-MDR no se puede
diagnosticar mediante
radiologia exclusivamente

Centers for Disease Control & Prevention
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Algunas de las razones que justifican la exclusion del tratamiento son las siguientes:

muerte antes de que comience el tratamiento,

el paciente rechaza el tratamiento,

escasez de firmacos,

acceso limitado a instituciones sanitarias,

motivos relacionados con aspectos clinicos o sociales.

Algunos pacientes pueden ser registrados dos veces durante un perfodo correspondiente a la cohor-
te; por ejemplo, pacientes con fallo 0 abandono terapéuticos. Por lo tanto, el andlisis de cohorte debe
tomar en cuenta la cantidad total de pacientes y la cantidad total de tratamientos. La estratificacién de
los andlisis de cohorte sobre la base de las tres categorias de registro de pacientes mds arriba mencionadas
ayudard a disminuir la inclusién repetida de un paciente en un mismo andlisis.
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+ TB DOTS-Plus Patient Management Program (User:  Adminkstrabon) - [Patient Record]
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AUTOEVALUACION:
ESTRATEGIAS PARA DEFINICION DE CASOS Y DEFINICIONES DE CASOS

1. Las definiciones de casos de TB-MDR se utilizan para:

a) Permitir el tratamiento adecuado de los pacientes

b) Supervisar las tendencias epidemiolégicas

c) Efectuar andlisis de cohortes para evaluar el funcionamiento del programa de control
d) Permitir la notificacién correcta de la enfermedad

e) Todas las anteriores

2. Un caso de TB-MDR se define como:

a) Un paciente tuberculoso que no responde al tratamiento que recibe

b) Un paciente tuberculoso en quien se produjo un fallo terapéutico

¢) Un paciente tuberculoso con resistencia comprobada a la isoniazida y a la estreptomicina
d) Un paciente tuberculoso con resistencia comprobada a la isoniazida y a la rifampicina

¢) Un paciente tuberculoso que mantiene contacto intimo con un caso de TB-MDR conocido

3. Un caso de TB-XDR se define como:

a) Un paciente tuberculoso con resistencia confirmada a la etionamida y la kanamicina

b) Un paciente tuberculoso con TB-MDR confirmada y resistencia confirmada a dos fairmacos cuales-
quiera de segunda linea

¢) Un paciente tuberculoso con resistencia confirmada a 4 firmacos tuberculostaticos

d) Un paciente tuberculoso con resistencia confirmada a la isoniazida y la rifampicina, un inyectable de
segunda linea y una fluoroquinolona

e¢) Un paciente tuberculoso que sea un contacto cercano de un caso confirmado de TB-MDR

4. Un paciente con TB-MDR y antecedentes de tratamiento antituberculoso se define como:
a) Un nuevo paciente con TB-MDR

b) Un paciente de retratamiento

¢) Un paciente con TB-MDR de la categoria II

d) Un caso de fallo terapéutico

e) Un caso crénico

5. Las definiciones de casos de TB-MDR estin determinadas por:
La localizacion de la enfermedad

a) La gravedad de la enfermedad

b) El antecedente de tratamiento antituberculoso

c) Todas las anteriores

d) Ninguna de las anteriores

6. Un paciente con TB-MDR pulmonar asociada con una meningitis por micobacterias MDR se
clasifica como:

a) Un caso de TB-MDR extrapulmonar

b) Un caso de meningitis TB-MDR

¢) Un caso de TB-MDR pulmonar

d) Un caso de TB-MDR del sistema nervioso central
)

¢) Un caso de TB-MDR mixta

RESPUESTAS

O A0 Ao

DA
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DiagNoOsTICcO DE TB-MDR MOoDuULO 4



OB]ETIVOS DEL APRENDIZAJE

Después de completar este modulo, usted deberia ser capaz de:

identificar signos y sintomas de TB-MDR,

describir los exdimenes necesarios para identificar una posible TB-MDR,
comprender el diagnéstico de laboratorio de la TB-MDR,

utilizar en forma racional la prueba de sensibilidad a drogas.



2 INTRODUCCION

En la mayoria de los casos el desarrollo de la TB-MDR es insidioso y la enfermedad progresa en el
curso de semanas a meses. Por este motivo, los pacientes a menudo restan importancia a los sintomas o los
achacan al agotamiento, la falta de suefio o, sencillamente, al trajin cotidiano. En consecuencia, muchos
pacientes tardan en pedir una consulta médica.

La TB-MDR también se puede acompaiiar de otros trastornos graves, como infeccién por el VIH,
alcoholismo, insuficiencia renal, diabetes sacarina (diabetes mellitus), neoplasias o drogadiccién, por men-
cionar sélo algunos de ellos. Los signos y sintomas de estos trastornos y de sus complicaciones pueden
enmascarar o modificar los de la TB-MDR y ocasionar demoras o errores de diagnéstico durante un tiempo
prolongado, especialmente en el caso de una infeccién por el VIH. Por lo tanto, es importante que en paises
con alta carga de TB-MDR, los médicos mantengan un indice de sospecha elevado.

3 SIGNOS Y siNTomAS DE TB-MDR

PREGUNTA
(Cudles son los signos y sintomas de TB-MDR?

RESPUESTA
Los signos y sintomas de TB-MDR son los mismos que los de la TB sensible a los tuberculos-
taticos.

La tos es el sintoma mds frecuente de la TB-MDR pulmonar. En una fase evolutiva temprana
la tos puede ser improductiva, pero a medida que se instalan la inflamacién y la necrosis tisular
generalmente se acompana de la produccion de esputo. La tos no es un sintoma especifico de la
TB-MDR, pero las infecciones agudas de las vias respiratorias generalmente remiten en el curso
de una a dos semanas.

El dolor toricico secundario a la infiltracién del parénquima pulmonar es un sintoma frecuen-
te de la TB-MDR pulmonar activa. El dolor tordcico también puede deberse a un neumotérax
espontdneo. La inflamacién del pulmén en la vecindad de la membrana pleural puede provocar
dolor pleuritico. La enfermedad avanzada a menudo se acompana de un dolor sordo y persistente;
el dolor pleuritico agudo provocado por el compromiso de la pleura es menos frecuente.

La disnea secundaria al compromiso del parénquima pulmonar generalmente se manifiesta en
la TB-MDR pulmonar avanzada. La disnea usualmente es consecuencia de la fibrosis marcada o
la destruccion del pulmén o de una bronconeumontia tuberculosa. La TB-MDR puede provocar
insuficiencia respiratoria grave.

La hemoptisis puede ser un sintoma de presentacion de la TB-MDR pulmonar, pero no es ne-
cesariamente indicativa de un proceso activo de la enfermedad. La hemoptisis puede ser conse-
cuencia de una bronquiectasia tuberculosa residual, la ruptura de un vaso sanguineo dilatado en
la pared de una cavidad antigua (aneurisma de Rasmussen), una infeccién bacteriana o micética
(sobre todo por Aspergillus en la forma de un aspergiloma o micetoma) en una cavidad residual
o la erosién de lesiones calcificadas en la luz de un bronquio (broncolitiasis). En la TB-MDR
pulmonar activa la hemoptisis es un hallazgo tardio y puede ser abundante.

Los sintomas sistémicos de TB-MDR comprenden fiebre, escalofrios, sudoracién nocturna,
fatiga, anorexia y pérdida de peso. Es probable que algunas manifestaciones sistémicas, como la
fiebre, el malestar general y la pérdida de peso, sean mediadas por citocinas, especialmente por el
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factor de necrosis tumoral alfa (TNF-a). La fiebre generalmente se manifiesta como febricu-
la remitente o intermitente. La anorexia y la pérdida de peso generalmente comienzan en
un estadio temprano y se agravan a medida que la enfermedad avanza. Los escalofrios y los

sudores nocturnos son sintomas frecuentes pero demasiado inespecificos para establecer un
diagnéstico de certeza de TB-MDR.

Ademds de los efectos generalizados de la TB-MDR, pueden aparecer manifestaciones
ajenas no relacionadas con el foco tuberculoso propiamente dicho. Estos signos comprenden
alteraciones hematoldgicas, hiponatremia y trastornos psicolégicos. Las alteraciones hema-
toldgicas mds frecuentes comprenden el aumento de la cantidad de leucocitos en sangre
periférica y la anemia. El aumento de leucocitos en sangre periférica generalmente es de
escasa magnitud, pero se documentaron reacciones leucemoides y leucopenia. También se
pueden observar aumentos de los monocitos y los eosinéfilos en sangre periférica. La anemia
es un hallazgo frecuente en la TB-MDR diseminada.

La TB-MDR extrapulmonar plantea un problema de diagnéstico mds dificil, en parte porque
es mucho menos frecuente y, en consecuencia, menos conocida por la mayorfa de los médi-
cos. Ademds, la TB-MDR extrapulmonar compromete regiones del cuerpo menos accesibles
y las caracteristicas de los sitios afectados determinan que una cantidad escasa de bacilos
pueda provocar un dafio importante.

Un joven lleva a su esposa y su cufiada para consultar
con el doctor Praveen en la Clinica del térax MCD

de Patparganj, en el este de Delhi. La cunada es
tuberculosa y ahora le han diagnosticado una TB-MDR.
La mujer padece de TB desde hace dos afios y su estado
no ha mejorado. En esos dos afios la familia ha gastado
100.000 rupias para su tratamiento, incluidos fairmacos,
inyecciones, cuidados domiciliarios, cuidados de
enfermeria, etc. Finalmente los familiares decidieron ir a
la clinica donde le han diagnosticado una TB-MDR. Los
familiares gastaron dicha cantidad de dinero para evitar
que los estigmaticen y porque pensaron que en el sector
privado obtendrian una mejor atencién.
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4 EVALUACION DEL PACIENTE POR UNA POSIBLE TB-MDR

La evaluacién inicial para identificar una posible TB-MDR ha de comprender:

Una anamnesis clinica completa,
e Un examen fisico,
e  Lstudios bacterioldgicos para confirmar el diagnéstico.

Para més detalles acerca de la evaluacién y la supervision de los pacientes tras el diagnéstico, véase
el Médulo 11.
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4.1 ANAMNESIS CLINICA

Es importante interrogar a los pacientes de las cuales cabe sospechar que padecen TB-MDR acerca
de los antecedentes de exposicion a la TB-MDR y la TB, asi como los antecedentes de tratamiento anti-
tuberculoso. Un tratamiento previo antituberculoso inconstante o interrumpido puede haber conducido
a una TB-MDR.

También es importante determinar si existen otros problemas médicos; por ejemplo:
infeccioén por el VIH,
diabetes sacarina,
enfermedad renal,
procesos malignos,
sindrome de malabsorcién crénica,
tratamiento prolongado con corticoides,
otros regimenes inmunosupresores.

A todos los pacientes que no saben si son VIH positivos o VIH negativos se debe ofrecer asesora-
miento y la posibilidad de efectuar un estudio voluntario.

4.2 EXAMEN FISICO

El doctor Praveen
examina a uno de sus
pacientes con TB, en
la Clinica del térax
MCD de Patparganj,
en el este de Delhi

El examen fisico es un componente
esencial de la evaluacién de cualquier pa-
ciente. El examen fisico no confirma ni
descarta una TB-MDR, pero puede apor-
tar valiosa informacién acerca del estado
general del paciente y de otros factores
que pueden afectar el tratamiento.

Los signos fisicos de TB-MDR son
inespecificos; pero, a veces, ayudan a dife-
renciar la TB-MDR de otros trastornos. El
paciente con TB-MDR puede estar delga-
do y pdlido; la temperatura corporal pue-
de ser alta, ligeramente elevada o normal
y el pulso, por lo general, estd acelerado.
Los dedos en palillo de tambor son indica-
tivos de destruccion pulmonar importante
y de sobreinfeccién por microorganismos
no tuberculosos, a menudo presentes en
los casos de bronquiectasia, cdncer de pul-
mon, empiema y absceso pulmonar.

El examen del térax, a menudo, re-
vela estertores, matidez a la percusién o
una respiraciéon bronquial con una sibi-
lancia localizada. Con frecuencia se pue-
de auscultar un soplo anférico en la zona
correspondiente a una cavidad extensa.
La trdquea puede estar lateralizada por un
proceso fibrético o cicatrizal. Para mds de-
talles acerca de los exdmenes necesarios
tras el diagnéstico de TB-MDR, véase el
Médulo 11.
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No se puede diagnosticar
TB-MDR basandose

en el aspecto fisico o

los signos y sintomas
exclusivamente. Fl
diagnéstico definitivo

de TB-MDR requiere
resultados del cultivo

y de la prueba de
sensibilidad a drogas

5 DIAGNOSTICO DE LABORATORIO DE LA TB-MDR

La sospecha clinica de TB-MDR a menudo surge cuando el examen microscépico del esputo del
paciente revela la persistencia de bacilos acidorresistentes (AR), el cultivo continua positivo para mico-
bacterias tuberculosas o el pronéstico del tratamiento de la TB con farmacos de primera linea es insa-
tisfactorio, a pesar del cumplimiento estricto por parte del paciente. También cabe la sospecha de TB-
MDR por razones epidemiolégicas; por ejemplo, cuando una persona ha estado expuesta a un paciente
con TB-MDR confirmada. Sin embargo, los signos y sintomas de TB-MDR son inespecificos y muchas
enfermedades pueden tener signos y sintomas que se asemejan a la TB-MDR y viceversa.

En consecuencia, el diagnéstico de TB-MDR exige la demostracién de resistencia in vitro a la
isoniazida y a la rifampicina en un aislamiento de M. tuberculosis procedente del paciente; es decir, el
diagnéstico de TB-MDR siempre es un diagnéstico de laboratorio.

La presentacion clinica de los pacientes con TB-MDR es similar a la de los pacientes con TB sen-
sible a los tuberculostdticos; la mayoria de los pacientes se presentan con lesiones pulmonares cavitarias
y baciloscopia de de esputo positiva.

A menudo, el primer indicio de que un paciente pueda albergar organismos drogorresistentes es que
éste no responde al tratamiento,
a pesar de un cumplimiento te-
rapéutico documentado. Fsta
sospecha generalmente es forta-
lecida por el hallazgo de frotis
de esputo y cultivo positivos, los
cuales se deben someter a una
prueba de sensibilidad a drogas
(PSD) para confirmacién. La
calidad de la PSD reviste una
importancia fundamental y afec-
ta directamente al tratamiento.
La PSD es un procedimiento
complejo y el riesgo de error
es elevado. Un solo informe de
laboratorio con diagndstico de
TB-MDR no acompafiado de
pruebas clinicas que lo avalen
se debe considerar con cautela y
requiere que se efectden investi-
gaciones de seguimiento.

La clasificacién de un pa-
ciente en la categoria de TB-
MDR acarrea consecuencias
muy graves y debe ser estableci-
da s6lo por un médico con ex-
periencia en el tratamiento de
pacientes con TB-MDR (o por
lo menos después de una inter-
consulta con el especialista). A
continuacioén, se comentan mads
detalladamente los aspectos que
permiten a los profesionales de
la salud el diagnéstico de TB-
MDR.
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HELP Design Group
5.1 MICROSCOPIA

El alto contenido lipidico de la pared celular de las micobacterias obliga a recurrir a técnicas tinto-
riales especiales para poder identificar a los bacilos con el microscopio. Las técnicas de tincién utilizadas
con mayor frecuencia son la técnica de Ziehl-Neelsen y la tincién fluorescente con Auramina-O. El
colorante primario se fija al dcido micélico de la pared celular micobacteriana y luego se aplica dcido-
alcohol para eliminar el colorante (de alli la denominacién de bacilos “deido-alcohol resistentes”, o ba-
cilos “acidorresistentes”). Luego se aplica una contratincion y los bacilos acidorresistentes se manifiestan
en la forma de cuentas de abalorio de color rojo en un fondo azul (tincién de Ziehl-Neelsen) o de bacilos
fluorescentes (tincién con auramina-O).

Centers for Disease Control and Prevention
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Todas las micobacterias son acidorresistentes. El examen de los portaobjetos tefiidos con la técnica
de Ziehl-Neelsen con el microscopio 6ptico permite apreciar debidamente la morfologia celular. Los
preparados tefiidos con auramina-O se examinan con un microscopio de fluorescencia y ello permite
abarcar un campo mucho mds amplio en menos tiempo. Por lo tanto, aunque este tltimo método es més
costosos es el preferido cuando se debe examinar una gran cantidad de frotis.

PREGUNTA
(Oué importancia reviste la microscopia directa de bacilos acidorresistentes en el diagnéstico de la
TB-MDR?

RESPUESTA

Si bien la microscopia directa es la piedra angular del diagnéstico de tuberculosis pulmonar

sensible a los tuberculostiticos, este método no permite establecer diferencias entre M. tuberculo-

sis sensibles y drogorresistentes ni entre distintas especies de micobacterias. En consecuencia, las

principales aplicaciones de la microscopia en la TB-MDR se limitan a las siguientes:

e evaluacién del grado de infectividad del paciente,

* laseleccién de muestras para distintos métodos de cultivo y PSD,

® la confirmacién de que los microbios que se desarrollan en la superficie o el interior de medios
de cultivo artificiales son bacilos dcido alcohol resistentes y no microorganismos contaminantes.

La sensibilidad de la microscopia de esputo comparada con la del cultivo se sitda entre el 30% y

el 60%, dado que para poder observar bacilos es necesaria la presencia de, por lo menos, 5.000 a

10.000 organismos por mililitro de esputo, y el examen permite observar solamente una pequefia

parte del esputo. Ello no obstante, como con los pacientes tuberculosos sensibles a los tubercu-

lostaticos, si todos los demads factores se mantienen constantes, la infectividad de los pacientes con

TB-MDR concuerda aproximadamente con la cantidad de bacilos acidorresistentes en el esputo,

determinada mediante métodos semicuantitativos convencionales.

Sin embargo, la identificacién de bacilos acidorresistentes con el microscopio no permite diferenciar

bacilos viables de bacilos inviables, de manera que la utilidad de este método para seguir de cerca la

evolucién del tratamiento de la TB-MDR es limitada. Por ejemplo, muestras de esputo de pacientes

con TB-MDR que recibieron un tratamiento adecuado pueden continuar siendo positivas, aun

después de la negativizacion del cultivo, lo que sugiere que los bacilos observados son inviables.

El tiempo para obtener el resultado del examen microscopico deberfa ser menor de 48 horas, aunque
ello depende de la carga de trabajo y del tiempo necesario para el transporte de la muestra al laboratorio.
Los resultados se comunican como “positivo/negativo para bacilos dcido alcohol resistentes (BAAR)” y como
valores cuantitativos, dado que la cuantificacién puede servir de indicio de la gravedad de la enfermedad. La
cuantificacion de los resultados de la baciloscopia de esputo se atiene a las siguientes normas internacionales:

Cantidad de BAAR identificados en un frotis Resultado comunicado

Ningtin BAAR por 100 campos de inmersién en aceite | Negativo

1 - 9 BAAR por 100 campos de inmersién en aceite Cantidad exacta

10 — 99 BAAR por 100 campos de inmersién en aceite | 1+
1 — 10 BAAR por campo 2+
>10 BAAR por campo 3+

Los frotis con pocos bacilos (menos de 10 BAAR por 100 campos, a veces mencionados como ‘bacilos
escasos’) a menudo son dificiles de interpretar, dado que el microscopio no permite diferenciar entre bacilos
viables y muertos (no viables). Los microorganismos observados pueden ser realmente indicativos de una
TB-MDR, representar bacilos muertos (un hallazgo frecuente durante el seguimiento de frotis de pacientes
en tratamiento) o, raramente, deberse a una contaminacién en el laboratorio. Ademds, los resultados de
estos estudios no han mostrado una correlacién con los resultados del cultivo.
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5.2 CuLTIvO

Las micobacterias son organismos de crecimiento lento con una media de tiempo de generacién de 12
a 18 horas, de manera que los resultados de los cultivos para la identificacién de TB-MDR pueden demorar
varias semanas. Ademds, las micobacterias requieren medios de cultivo especiales. Hay numerosos medios
de cultivo y pruebas diferenciales para la identificacion de especies, y la eleccién depende de los recursos
y la competencia idoneidad técnica disponibles en los paises en los que se realizan los programas para el
control de la TB-MDR.

Los medios de cultivo sélidos con huevo (p. €j., de Lowenstein-Jensen o de Ogawa) poseen varias
ventajas, como la facilidad de preparacién, el bajo costo y una tasa de contaminacién reducida.

Los medios de cultivo con agar (p. ej., de Middlebrook 7H10 o 7H11) poseen ventajas similares
y permiten aislar micobacterias de una mayor cantidad de muestras, pero requieren un incubadora de
CO2 y son mds onerosos.

Los medios de cultivo basados en caldo se utilizan cada vez més en los paises con recursos finan-
cieros reducidos o intermedios. También se han desarrollado sistemas manuales que no requieren una
tecnologia avanzada. Los medios de cultivo con caldo permiten aislar M. tuberculosis en hasta un 25%
mds de pacientes que los medios s6lidos convencionales, sobre todo en casos de frotis de esputo negativos
o con baja positividad para BAAR. Su empleo en pacientes con alta probabilidad de TB-MDR permite
llegar a una mayor cantidad de diagnésticos, antes de que la aumente considerablemente el grado de
contagiosidad, lo que contribuye a prevenir la transmisién interpersonal. Estos métodos comprenden:

e ¢l sistema radiométrico, semiautomatico BACTEC 460 (Becton Dickinson),
el sistema automdtico BACTEC MGIT 960 o su alternativa manual (Becton Dickinson),
el sistema MicroMGIT (Mycobacterial Growth Indicator Tube; Becton Dickinson),
bacT-Alert (Organon Technika).

Independientemente del medio de cultivo empleado, antes de inocular la muestra se requiere un
proceso de descontaminacién, para eliminar otras bacterias presentes en el esputo. El proceso de des-
contaminacién debe ser realizado con cautela para destruir la menor cantidad posible de micobacterias.

Fl indice de crecimiento de la micobacterias depende del medio de cultivo utilizado. El desarrollo
de estos microorganismos es mds rdpido en medios liquidos, en los cuales los cultivos para M. tuberculo-
sis se tornan positivos, en promedio, después de 10 dias a cuatro semanas. En los medios sélidos 1], la
conversion positiva del cultivo tarda entre cuatro y ocho semanas. Los sistemas de cultivo comerciales
son mucho mds caros, pero los resultados son mds rdpidos, lo que permite administrar a los pacientes un
tratamiento en una fase mds oportuna. Una vez establecida la positividad del cultivo micobacteriano se
procede a identificar la especie micobacteriana, mediante exdmenes morfoldgicos y estudios bioquimicos
o moleculares.

Los medios de cultivo y los métodos para realizar PSD empleados en los programas para el control
de la TB-MDR a menudo dependen de las condicio-
nes, los antecedentes o las normas locales. La princi-
pal desventaja de los medios sélidos es el indice de
crecimiento lento. Las micobacterias se desarrollan
con mucha mayor rapidez en medios de cultivo liqui-
dos, pero la deteccion y la cuantificacién del creci-
miento en suspensién plantean mayores dificultades.
El método radiométrico BACTEC 460 posee nume-
rosas ventajas, incluidas la mayor experiencia con los
sistemas basados en caldo, la superioridad técnica, la
mayor rapidez y sensibilidad, la solidez de los instru-
mentos, la disponibilidad a un costo reducido y la me-
todologia normalizada para la evaluacién de firmacos
de segunda linea. La principal desventaja del sistema
BACTEC 460 es la dependencia del C14 y los con-
siguientes problemas de la eliminacién de residuos
radiactivos. El concepto erréneo generalizado de los
riesgos asociados con la cantidad relativamente escasa
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South African Medical Research Council

Mpycobacterium tuberculosis en un medio
de cultivo de LJ; se aprecia el desarrollo
de caracteristicas colonias de color crema
y de aspecto rugoso y ceroso.

de C14 utilizado ha inducido a que
se pongan engorrosas trabas normati-
vas que son restrictivas y hacen cos-
tosa la aplicacion de esta tecnologfa,
y la mayorfa de pafses que emplean
el sistema BACTET 460 han de in-
currir en gastos asociados con la eli-
minacién de los desechos, a fin de
aplicar la reglamentacion local relativa al medio ambiente. El sistema MicroMGIT posee la considerable
ventaja de no requerir instrumentos costosos y sofisticados.

El transporte de las muestras en el momento oportuno es decisivo, dado que las demoras reducen
la viabilidad de las micobacterias y dan lugar al sobrecrecimiento de la flora normal. Las muestras se de-
ben mantener frias durante el transporte o deben ser refrigeradas a 4°C, si se prevé una demora.

Las muestras pueden conservarse en cloruro de cetilpiridinium (CPC). En esas condiciones, se con-
servan generalmente de cinco a siete dias, sin que se haya pérdidas importantes en el medio de recupera-
cién de micobacterias; ademds, se puede obtener un buen indice de recuperacién en las muestras conser-
vadas durante 20 + 9 dias. Se sabe que el CPC es fungicida de micopatigenos en las muestras de esputo y
se ha comprobado que aumenta la positividad de los cultivos y reduce el indice de contaminacién.

Los resultados del cultivo se informan como positivo o negativo en los sistemas automadticos y con
valores cuantitativos si se emplean medios s6lidos. La cuantificacion puede ser indicativa de la gravedad
de la enfermedad, y la comunicacién de los resultados de cultivos en medios s6lidos ha sido normalizada
internacionalmente de la siguiente manera:

Cantidad de colonias observadas Resultado comunicado
Ninguna Negativo
1 -9 colonias Cantidad real
10 — 100 colonias 1+
100 — 200 colonias 2+
Innumerables colonias discretas (separadas) 3+
Desarrollo confluente 4+

La calidad del procedimiento de laboratorio es un factor determinante para un cultivo eficaz. Las
demoras del transporte de las muestras al laboratorio, la descontaminacién excesiva de las muestras, la
utilizacion de medios de cultivo de baja calidad y la incubacién a temperaturas demasiado altas o dema-
siado bajas pueden afectar adversamente los resultados finales de cultivo. La contaminacién cruzada de
bacilos entre distintas muestras puede ser causa de resultados falsos positivos.

Los resultados del laboratorio siempre se deben correlacionar con el estado clinico del pacien-
te y en caso de dudas se deben repetir los estudios. Los cultivos falsos negativos pueden deberse a una
muestra insuficiente, a una técnica de laboratorio defectuosa o a una demora excesiva del transporte
de las muestras al laboratorio. La contaminacién de la muestra puede ser consecuencia de demoras del
transporte, que promueven el sobrecrecimiento de bacterias respiratorias normales o a un proceso de
descontaminacién deficiente, que interfiere con el desarrollo y el aislamiento de micobacterias.

Los cultivos de baja positividad (<10 colonias) no se correlacionan bien con el prondstico clinico
y se deben interpretar con cautela, sobre todo si se trata de un solo cultivo con un conteo de colonias
reducido. Por lo demds, la positividad persistente del cultivo, o un cultivo positivo en un paciente que
presenta un deterioro clinico manifiesto se deben considerar significativos.
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5.3 IDENTIFICACION DE M. TUBERCULOSIS

En los paises con una carga elevada de tuberculosis, la enorme mayoria de aislamientos micobacte-
rianos estin compuestos por M. tuberculosis.

La prevalencia de micobacterias no tuberculosas (MNT) varia segin el pais y puede ser mds fre-
cuente en pacientes con VIH. Salvo que se confirme que la muestra se trata de M. tuberculosis, es posible
que los aislamientos de micobacterias que aparecen fenotipicamente resistentes a los tuberculostaticos
de primera linea no sean cepas tuberculosas drogorresistentes, sino una infeccién con micobacterias no
tuberculosas. El tratamiento de la infeccién por MN'T es completamente diferente del tratamiento de la
TB-MDR. Los laboratorios que participan en los programas para el control de la TB-MDR deben contar,
por lo menos, con la tecnologia necesaria para realizar las pruebas de la niacina y del nitrato (ambas son
positivas con la gran mayorfa de cepas de M. tuberculosis) o, como minimo, con la capacidad de aplicar
otros dos métodos que cumplan con las directrices internacionales.

5.4 PRUEBA DE SENSIBILIDAD A DROGAS (PSD)

La prueba de sensibilidad a drogas (PSD) es necesaria para establecer el diagnéstico definitivo de
TB-MDR. La PSD se puede llevar a cabo mediante diversos métodos y puede ser directo o indirecto.

PREGUNTA
;Cuidles son las diferencias entre la PSD directa y la PSD indirecta?

RESPUESTA

En la prueba de sensiblidad a drogas directa, el medio de cultivo se inocula con la muestra clini-
ca pretratada (por lo general un frotis de esputo positivo), La muestra es digerida, descontaminada,
neutralizada y concentrada mediante centrifugado de alta velocidad. Luego, se diluye el sedimento
y se inocula un volumen normalizado directamente en un medio de cultivo sélido inclinado o en
placas de agar que contienen concentraciones criticas de tuberculostiticos y en un medio testigo
desprovisto de farmacos. Las tnicas PSD directas que fueron debidamente estudiadas son las rea-
lizadas en los medios s6lidos basados en huevo y en agar; por lo tanto, se desaconseja realizar esta
prueba directa con cultivos en medios con caldo. Los resultados generalmente requieren confirma-
cién con el método indirecto, sobre todo si el aislamiento resulta ser farmacorresistente.

En la prueba de sensibilidad a drogas indirecta, las micobacterias se cultivan en medios sélidos

o en caldo. Se extraen varias colonias del medio sélido o se retira una alicuota del medio basado
en caldo para crear una suspension. Esta suspension (de aislamiento puro) se normaliza para una
densidad 6ptica especifica y se inocula en el medio en el que se realizard la PSD.

Tanto en las PSD directas como en los indirectas, se determina la sensibilidad respecto de la resis-
tencia comparando el desarrollo en un medio de cultivo desprovisto de farmacos (testigo) con el
desarrollo en un medio al que se han agregado concentraciones determinadas de tuberculostéticos.

Las pruebas de sensiblidad a drogas directas e indirectas se llevan a cabo utilizando una diversidad
de métodos convencionales en medios sélidos basados en huevo o en agar. A continuacién presentamos
una breve descripcion de los distintos métodos.

Método de las proporciones: este método consiste en el agregado de los fairmacos tuberculostdticos
al medio de cultivo en la forma de soluciones de almacenamiento elaboradas a partir de materiales en
polvo de referencia o de discos impregnados de farmaco para lograr las concentraciones criticas requeri-
das. El medio es inoculado con el sedimento de una muestra clinica tratada (prueba directa) o con una
suspensién de cultivo (prueba indirecta). Se considera que el aislamiento es resistente, si en un cultivo
que contiene firmacos se observa el desarrollo de mds del 1% de la cantidad de colonias observadas en
el cultivo testigo.
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Método de la concentracién absoluta: se determina la concentracién minima de fdrmaco necesaria
para inhibir el crecimiento de micobacterias preparando los medios de cultivo con diluciones seriadas
de cada fdrmaco. Los medios con fidrmacos y testigos se inoculan con una suspension normalizada del
aislamiento y se observa el desarrollo de colonias resultante. La concentracién inhibidora minima (CIM)
es la menor concentracién del fdrmaco asociada con el crecimiento de menos de 20 colonias en un
medio sélido.

Método del cociente de resistencia: este método es similar al de la concentracién absoluta, con la
excepcion de que la CIM para la cepa del paciente se compara con la CIM para las cepas testigo sen-
sibles a los tuberculostéticos. El aislamiento clinico y los testigos se inoculan en medios de cultivo con
fdrmacos tuberculostéticos y sin ellos y se determina la CIM para cada cepa. El cociente de resistencia
se calcula como el cociente entre la CIM para la cepa del paciente y la media de CIM para las cepas
testigo. Se consideran sensibles las cepas con un cociente de resistencia de 1 a 2. Las cepas con un valor
superior a 2 se consideran resistentes.

Varias rondas de evaluacion de la calidad de las pruebas en la red de laboratorios es de referencia
supranacional (LRS) demostraron que los tres métodos arriba mencionados son sumamente fiables y
reproducibles, y que los resultados obtenidos no difieren segtin el método empleado.

Los métodos basados en caldo para realizar PSD comprenden los mencionados mds abajo.

Bactec 460TB se basa en la inoculaciéon de micobacterias en un caldo de cultivo que contiene
dcido palmitico marcado con *C. El crecimiento de las micobacterias libera *CO, como consecuencia
del metabolismo del dcido graso y el *CO, liberado es medido por el instrumento. La concentracién
de *CO, es directamente proporcional al crecimiento de micobacterias. Los frascos que contienen far-
macos se inoculan con un inéculo 100 veces mayor que el indculo de los frascos sin firmacos para cada
cepa, lo que se corresponde con el 1% de la frecuencia de resistencia considerado clinicamente signifi-
cativo. Los resultados se interpretan segtin la modificacién del crecimiento en los frascos que contienen
fdrmacos comparado al crecimiento observado en el frasco testigo sin firmacos. Si la modificacién diaria
del crecimiento en los frascos que contienen farmacos es mayor que en el frasco testigo sin fairmacos se
considera que el aislamiento es resistente. Si el crecimiento es mayor en el frasco testigo se considera que
el aislamiento es sensible. La resistencia de las cepas se debe confirmar con el método de las proporcio-
nes o mediante andlisis moleculares.

El sistema de deteccién tridimensional BacT/ALERT El sistema de detecciéon MGI'T 960

www.industry.biomerieux-usa.com/ http:/Avww.bd.com/ds/productCenter
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Se dispone de preparados comerciales Bactec para la evaluacion de los tuberculostiticos de pri-
mera linea; es decir estreptomicina, isoniazida, rifampicina, etambutol y pirazinamida. Los firmacos
de segunda linea se pueden evaluar agregando al frasco de caldo soluciones de almacenamiento de un
tuberculostitico determinado elaboradas a partir de materiales en polvo de referencia, pero este método
no ha sido normalizado internacionalmente.

Los nuevos métodos con caldo estdn reemplazando al sistema radiométrico (1*C) para evitar la
utilizacién y la eliminacién de los residuos radioactivos. La mayoria de los nuevos sistemas con caldo
son totalmente automadticos. El sistema BACTEC MGIT 960 utiliza un sensor de oxigeno basado en
la extincion de la fluorescencia para detectar el crecimiento micobacteriano. Las micobacterias que se
desarrollan en el sistema consumen oxigeno, lo que determina un aumento de la fluorescencia que es
detectado por el sistema. El sistema tridimensional BacT/ALERT permite detectar el crecimiento de las
micobacterias mediante la deteccién colorimétrica de la produccién de CO, . El sistema ESP Culture
IT detecta alteraciones de la presion causadas por la produccion o el consumo de gas asociados con el
crecimiento micobacteriano.

Actualmente se estdn estudiando nuevos métodos para evaluar la sensibilidad a los firmacos en dis-
tintos contextos de investigacion. Estos métodos comprenden la deteccién de alteraciones metabdlicas
en las micobacterias por colorantes indicadores de la viabilidad de las micobacterias en presencia de un
farmaco. Los colorantes indicadores comprenden el azul Alamar, la resazurina y el M'T'T. El medio TK
y el método de Griess se basan en la deteccién colorimétrica de la reaccién de la nitrato reductasa ca-
racteristica del M. tuberculosis. Los métodos basados en micobacteriéfagos, como la técnica con fagos
sefialadores de luciferasa, se indican para diferenciar cepas drogorresistentes de cepas sensibles en un
andlisis de 48 horas. Las células bacterianas drogorresistentes toleran la replicacién de un fago infectante
en presencia del firmaco evaluado y en consecuencia expresan el gen de la luciferasa codificado por el
fago. Este fendmeno induce la emisién de una luz que puede ser capturada y cuantificada. Otro andlisis
basado en fagos, comercializado con el nombre de Fast-Plaque RIF, se basa en la capacidad de las mico-
bacterias viables de sustentar la replicacién de micobacteriéfagos. La replicacién del aislamiento clinico
determina la liberacién rdpidas de particulas del fago. Las particulas de la progenie del fago se detectan
por la formacién de zonas de lisis en las colonias de una cepa sensora de crecimiento rapido.

Los métodos moleculares de PSD se basan en la deteccién de mutaciones especificas asociadas con
farmacorresistencia. Las dianas ideales son genes cuyas mutaciones sean responsables de la gran mayoria
de casos de farmacorresistencia; por ejemplo, la mutacién. rpoB para la resistencia a la rifampicina y la
mutacién pncA para la resistencia a la pirazinamida. Sin embargo, en los paises con recursos intermedios
hay pocos laboratorios de referencia que utilizan sistemdticamente métodos moleculares para el diagnds-
tico rdpido de farmacorresistencia. Estos métodos exigen tecnologia de avanzada y conocimientos espe-
cializados. La principal ventaja de los andlisis moleculares es la rapidez con la que se conoce el resultado.
Las principales desventajas son el costo elevado, la escasa sensibilidad para ciertos farmacos, el riesgo de
resultados falsos positivos debido a la contaminacién cruzada y la falta de normalizacién de los métodos.
Actualmente, el inico método molecular disponible en el comercio es el InnoGenetics Line Probe Assay
(LiPA) para evaluar la resistencia a la rifampicina.

5.5 LIMITACIONES DE LA PSD

PREGUNTA
¢Piensa usted que la PSD es un método infalible para el disefio de regimenes de tratamiento para
la TB-MDR?

RESPUESTA

La precision diagnéstica intrinseca de la PSD (realizado en condiciones ideales) depende del
farmaco evaluado. Esta técnica es mds acertada para la rifampicina y la isoniazida, y menos
para la estreptomicina y el etambutol.
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La realizacién de la PSD con firmacos de segunda linea no es tan sencilla como para los
tuberculostéticos de primera linea. La dificultad estriba en parte, en que las concentraciones
criticas de fdrmacos que definen la farmacorresistencia son muy cercanas a las concentraciones
inhibidoras minimas (CIM). Ademds, para los firmacos de segunda linea no se cuenta con
resultados de pruebas de calidad comprobada similares a las disponibles para los firmacos
de primera linea, lo que impide garantizar la fiabilidad de la PSD para firmacos de segunda
linea. Las PSD para los tuberculostdticos de segunda linea nunca se deben realizar con los
medicamentos utilizados en el tratamiento sino con sustancias puras provistas exclusivamente
por el fabricante.

El médico debe conocer las limitaciones de la PSD y tenerlas presentes cuando interpreta los
resultados. Se recomienda considerar la PSD un estudio que informa acerca de la probabilidad
de que un farmaco sea eficaz o ineficaz. Los fdrmacos que dan resultado sensible tienen mads
probabilidades de ser eficaces que aquellos que dan resultado resistente. Las discrepancias de
los resultados deben ser analizadas racionalmente por un especialista en TB-MDR. En el Mé-
dulo 6 se describe la forma de interpretar clinicamente una PSD.

Hasta el momento, los programas para el control de la TB-MDR no incluyen como requisito
obligatorio la disponibilidad de PSD para tuberculostiticos de segunda linea, pero este recur-
so es sumamente recomendable para programas aplicados en regiones en las que se utilizan
frecuentemente firmacos de segunda linea, por lo menos en la forma de una vigilancia que
contribuya al disefio de regimenes terapéuticos. En el modulo 5 se comentan con mayor deta-

lle las ventajas y desventajas de las distintas estrategias de tratamiento y la aplicacién prictica
de los resultados de la PSD.

LA RED DE LABORATORIOS DE REFERENCIA SUPRANACIONAL CONECTA 120 PAfSES
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6 LA FUNCION DE LOS SERVICIOS DE LABORATORIO EN LOS PROGRAMAS PARA EL CONTROL
DE LA TB-MDR

El control 6ptimo de la TB-MDR requiere el acceso a servicios de laboratorios clinicos y micobac-
teriol6gicos. El laboratorio micobacterioldgico de referencia debe poseer, por lo menos, la capacidad de
realizar cultivos, confirmar en las muestras la presencia de M. tuberculosis y evaluar la sensibilidad de las
cepas aisladas a la isoniazida y a la rifampicina. Los servicios del laboratorio clinico son necesarios para
evaluar y seguir de cerca a los pacientes con exdmenes de hematologia convencionales, determinaciones
bioquimicas en suero, estudios seroldgicos y andlisis de orina. Es imperativo un sistema de rutina y ex-
haustivo de control de calidad interna y de garantia de calidad externa.

Ademis de contribuir al diagnéstico, el laboratorio desempefia un papel fundamental en la vigilan-
cia de los patrones y tendencias de farmacorresistencia. La red de Laboratorios de referencia supranacio-
nales (LRS) de la OMS/UICTEP garantiza la calidad externa mediante la validacién de los resultados
de la PSD. Los laboratorios de referencia centrales asociados con los programas para el control de la TB-
MDR deben mantener una comunicacién oficial con los LRS para velar por la calidad de los servicios de
laboratorio y validar los resultados de la PSD. Para consultar la lista de LRS y los contactos para comuni-
carse con éstos, véase el sitio web de la OMS (http://www.who.int/drugresistance/tb/labs/en/index.html).

En todos los programas de TB-MDR es necesario contar por los menos, con la capacidad de PSD
para la isoniazida y la rifampicina. También es deseable poder evaluar la sensibilidad a la estreptomicina
y el etambutol, pero su importancia es menor que la de la PSD para los dos primeros firmacos mencio-
nados. En una fase inicial de la ejecucién del programa para el control de la TB-MDR es recomendable
que la PSD para firmacos de segunda linea sea realizado por los LRS o por otros laboratorios de referen-
cia con capacidad, experiencia y profesionalidad técnica comprobadas. Una vez que el procedimiento
de PSD para los tuberculostdticos de primera linea se aplique con alto nivel de calidad, los laboratorios
que prestan n servicios a poblaciones y pacientes con antecedentes importantes de exposicion a los far-
macos de segunda linea pueden considerar la expansién de servicios de PSD para evaluar a estos tltimos
compuestos.

Para garantizar la precision, la fiabilidad y la reproducibilidad de los resultados de laboratorio es
necesario desarrollar un programa integral de control de calidad y garantia de calidad (CGGC) en todos
los laboratorios. Los procedimientos de CGGC se deben realizar en forma regular como parte integrante
de los servicios de laboratorio. Los procedimientos de CGGC para la microscopia de frotis, el cultivo y la
prueba de sensibilidad a drogas (PSD) se describen con detalle en las publicaciones de la OMS.

Servicios de laboratorio para el control de la tuberculosis, primera parte, segunda parte y tercera par-
te. Directrices para el tratamiento programdtico de la tuberculosis farmacorresistente (en inglés) (http://

whqlibdoc.who.int/publications/2006/9241546956_eng.pdf)
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AUTOEVALUACION: DiacNOsTICcO DE TB-MDR

1. Se debe sospechar TB-MDR:

a) En un paciente que cumple con el tratamiento antituberculoso y a pesar de ello no se observa la con-
version del frotis de esputo o el cultivo

b) En un paciente que no cumple con el tratamiento antituberculoso y muestra una respuesta clinica
insatisfactoria

¢) En un paciente VIH positivo

d) En un paciente con una enfermedad causada por MNB

e) En un paciente que cumple con el tratamiento antituberculoso y presenta una radiografia de térax
insatisfactoria

2. Verdadero/falso:

) Las radiografias de térax pueden ser normales en pacientes con TB-MDR activa

) La presencia de cavidades en la radiografia de térax es una prueba inequivoca de TB-MDR activa

) La fibrosis pulmonar invariablemente es una indicacion de TB-MDR activa

) Los pacientes con TB-MDR pulmonar pueden presentar una baciloscopia de esputo negativa

) La TB-MDR tiene luna imagen radiogrdfica diferente de la observada en la tuberculosis sensible a
los tuberculostaticos.

(
(
(
(
(

3. Los cultivos para TB-MDR requieren un tiempo de incubacién prolongado porque:
a) Los medios de cultivo no contienen los nutrientes necesarios para el crecimiento

b) El tiempo de generacién de las micobacterias es excepcionalmente prolongado

¢) Los procedimientos de descontaminacion destruyen el ADN micobacteriano

d) Las micobacterias necesitan temperaturas variables para su desarrollo

e) Los bacilos tuberculosos experimentan mutaciones durante el crecimiento

4. Verdadero/falso:
() Un cultivo positivo confirma el diagnéstico de TB-MDR

() Los cultivos siempre son positivos en pacientes con TB-MDR infectados por el VIH

() Los pacientes con TB-MDR se clasifican segtn los antecedentes de tratamiento antituberculoso
() La confirmacién de la TB-MDR requiere PSD para los farmacos de segunda linea

() La baciloscopia de esputo negativa permite descartar el diagnéstico de TB-MDR

5. Los resultados de la PSD son mads precisos para:

a) Cualquier tuberculostdtico de primera linea

b) El etambutol y la estreptomicina

c¢) Cualquier tuberculostdtico de segunda linea

d) La isoniazida y la rifampicina

e) La kanamicina

a RESPUESTAS
V,F,F V,F

b

F.F,V,FF

d

MU
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OB]ETIVOS DEL APRENDIZAJE
Después de completar este médulo, usted deberia ser capaz de:
comprender las distintas estrategias terapéuticas para la TB-MDR,;

comprender los principios esenciales del tratamiento de la TB-MDR,;
planificar estrategias terapéuticas para la TB-MDR (normalizada,

empirica y personalizada).



2 INTRODUCCION

Los tuberculostdticos de primera linea son la piedra angular del tratamiento moderno de la TB,
habida cuenta de la vasta experiencia adquirida en su uso, la eficacia comprobada, la buena tolerancia
y el bajo costo de estos farmacos. Los principales tuberculostiticos de primera linea son: isoniazida,
rifampicina, pirazinamida, etambutol, estreptomicina.

PREGUNTA

(Cudles de los siguientes tuberculostéticos de primera linea también se utilizan para el tratamien-
to de segunda linea?:

a. Isoniazida

b. Rifampicina

c. Pirazinamida

d. Etambutol

e. Estreptomicina.

RESPUESTA
Los cinco fdrmacos mencionados se utilizan como tuberculostéticos de primera linea. La pirazi-
namida y el etambutol también se utilizan como fdrmacos de segunda linea.

Un tratamiento inconstante con tuberculostdticos de primera linea, sea por errores clinicos, defi-
ciencias del programa, sea por incumplimiento del paciente, puede promover la emergencia de farma-
corresistencia, incluida la MDR.

El tratamiento de pacientes con TB-MDR implica el uso de firmacos de segunda linea, de reserva.
Estos son mds costosos, surten menos efectos y causan mds efectos secundarios que los fdrmacos tuber-
culostéticos de primera linea.

3 FARMACOS DISPONIBLES PARA EL TRATAMIENTO DE LA TB-MDR

Desde una perspectiva microbiolégica convencional, la accién de los antibiéticos a menudo se
define como bacteriostdtica (que reduce de la velocidad de crecimiento de las bacterias) o bactericida
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(que causa la muerte de las bacterias). Los firmacos disponibles para el tratamiento de la TB-MDR se
clasifican segiin su eficacia, la experiencia en su utilizacién y la clase farmacoldgica a la que pertene-
cen. Estos grupos se comentan en las secciones siguientes y su conocimiento es sumamente ttil para la
planificacién de regimenes terapéuticos. Los distintos grupos de farmacos se presentan en la Tabla 5.1.

PREGUNTA

(Cudl/es de los siguientes tuberculostaticos se administra/n mediante inyecciones?

a. Estreptomicina
b. Kanamicina

c¢. Amikacina

d. Viomicina

e. Etambutol

RESPUESTA

Las respuestas correctas son a, b, ¢ y d.

La estreptomicina, la kanamicina, la amikacina y la viomicina se administran mediante inyeccio-

nes. El etambutol se administra por via oral.

Tabla 5.1. Clases de agentes tuberculostiticos

Grupo Farmacos (abreviaturas)
GRUPO I: Isoniazida
tuberculostdticos de primera linea orales Rifampicina
Etambutol
Pirazinamida
Rifabutina*
GRUPO 2: Estreptomicina
tuberculostiticos inyectables Kanamicina
Amikacina
Capreomicina
GRUPO 3: Ofloxacina
fluoroquinolonas Levofloxacina
Moxifloxacina
GRUPO 4: Etionamida
tuberculostdticos bacteriostdticos de segunda Protionamida
linea orales Cicloserina
Terizidona

Acido para-aminosalicilico (PAS)

GRUPO 5:
farmacos de eficacia o utilidad inciertas en el
tratamiento de la TB-MDR (no recomendados

por la OMS para el tratamiento sistemético de
pacientes con TB-MDR)

Clofazimina
Amoxicilina/clavulanato
Claritromicina
Linezolida
Tioacetazona
Imipenem/cilastatina
Isoniazida en dosis elevadas **

* La rifabutina no figura en la Lista de medicamentos esenciales de la OMS. Se ha afiadido aqui porque, en numerosos contextos, se utiliza sistema-

ticamente en pacientes que reciben inhibidores de la proteasa.

**Se entiende por isoniazida en dosis elevadas entre 16-20mg/kg al dfa .

Fuente: Organizacion Mundial de la Salud. Guidelines for the programmatic management of drug-resistant tuberculosis: Emergency update 2008
(WHO/HTM/TB/2008.402).Ginebra, Suiza: World Health Organization; 2008.
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GRUPO 1: TUBERCULOSTATICOS DE PRIMERA LINEA ORALES

Aunque la isoniazida y la rifampicina no son ttiles en el tratamiento de la TB-MDR, la pirazinami-
day el etambutol si se pueden utilizar nuevamente para el tratamiento de segunda linea si se considera
que se puede preservar su eficacia. La resistencia a la pirazinamida es dificil de adquirir y demostrar en
la prueba de sensibilidad a drogas (PSD). El etambutol es un compuesto bacteriostdtico valioso para pre-
venir la emergencia de resistencia a otros firmacos activos. Ein los casos de pacientes con cepas resistentes
a bajas concentraciones de isoniazida pero sensibles a concentraciones més altas, el uso de la isoniazida
en dosis elevadas puede arrojar resultados positivos (cuando la isoniazida se utiliza de este modo se
considera un firmaco del grupo 5, véase mds adelante). Las nuevas rifamicinas, como la rifabutina, se
considerardn ineficaces si los resultados de las PSD revelan resistencia a la rifampicina.

GRUPO 2: TUBERCULOSTATICOS INYECTABLES

Todos los pacientes deberian recibir un inyectable del grupo 2 si se presume o confirma sensibili-
dad. La kanamicina y la amikacina son aminoglucésidos y cualquiera de ellos suele ser el primer agente
inyectable que se administra, dado las altas tasas de resistencia a la estreptomicina que se registran en los
pacientes con TB farmacorresistente. Ademds, ambos tienen un coste reducido, presentan menos oto-
toxicidad que la estreptomicina y se han empleado de manera generalizada en el tratamiento de la TB
farmacorresistente en todo el mundo. La amikacina y la kanamicina son muy similares y presentan una
alta frecuencia de resistencia cruzada. Si un aislamiento resulta ser resistente tanto a la estreptomicina
como a la kanamicina, o si los datos de la PSD muestran altos indices de resistencia a la amikacina y la
kanamicina, entonces se deberfa administrar capreomicina. La viomicina, aparte de ser muy similar a la
capreomicina, comparte con ella una alta frecuencia de resistencia cruzada. La capreomicina y la viomi-
cina son polipéptidos ciclicos que se diferencian estructuralmente de la kanamicina y la amikacina y no
presentan resistencia cruzada sistemdtica con los aminoglucésidos.

GRUPO 3: FLUOROQUINOLONAS

Todos los pacientes deberfan recibir un firmaco del grupo 3 si la cepa es sensible a €] o si el agente
se considera eficaz. Ya no se recomienda la ciprofloxacina para tratar ni la TB sensible ni la resistente
alos farmacos. Actualmente, las fluoroquinolonas més potentes disponibles son, por orden decreciente
basdndose en su actividad in vitro y en pruebas de experimentacién con animales: moxifloxacina > le-
vofloxacina > ofloxacina. Aunque la ofloxacina se suele utilizar con bastante frecuencia en virtud de su
bajo coste, las fluoroquinolonas de nueva generacién, moxifloxacina y levofloxacina son mds eficaces
y tienen efectos adversos similares. Asimismo, las fluoroquinolonas de nueva generacién pueden ser
eficaces contra las cepas resistentes a la ofloxacina. Aunque la gatifloxacina tiene una eficacia similar
a la moxifloxacina en el tratamiento de la TB, su administracién se ha asociado a casos graves de hi-
poglucemia, hiperglicemia y diabetes de nueva aparicion, por lo que se ha retirado de los mercados
de muchos paises. Por este motivo no se ha incluido en la tabla anterior ni en ninguna de las tablas
de este curso. Asimismo, las directrices de la OMS recomiendan evitar el uso de gatifloxacina en el
tratamiento de la TB farmacorresistente. Si, a pesar de todo, decide utilizarla, deberd vigilar de cerca
al paciente y hacerle un seguimiento.

En resumen, la moxifloxacina o la levofloxacina son las fluoroquinolonas mds recomendables.
En las zonas con recursos escasos, la ofloxacina es una opcién aceptable para la TB farmacorresistente
sensible a la ofloxacina. En el tratamiento de la TB-XDR se recomienda una fluoroquinolona de nue-
va generacién aun cuando las generaciones mds antiguas revelan resistencia en las pruebas (véase el
Moédulo 6), si bien no hay pruebas suficientes que demuestren la eficacia de esta estrategia. Dado que
los datos sobre el empleo a largo plazo de las fluoroquinolonas son escasos, se recomienda ejercer una
vigilancia rigurosa (véase el Médulo 8).

GRUPO 4: TUBERCULOSTATICOS BACTERIOSTATICOS DE SEGUNDA LINEA ORALES

La etionamida y la protionamida pertenecen a la misma familia de tiomidas y ejercen actividad
bactericida contra el M. tuberculosis. La farmacocinética de ambos fdrmacos es muy similar, pero la
protionamida se tolera mejor. Estos compuestos presentan resistencia cruzada completa vy, por lo tanto,
se los debe considerar como un mismo farmaco.
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La terizidona es una combinacién de dos moléculas de cicloserina y, en consecuencia, se deben
considerar equivalente a esta dltima. En las dosis habitualmente utilizadas, la terizidona y la cicloserina
son bacteriostiticos. Ambos firmacos se asocian con una incidencia elevada de efectos colaterales, pero
datos anecddticos sugieren que la terizidona es mejor tolerada. Ambos compuestos pueden provocar
efectos adversos importantes en el sistema nervioso central (la cicloserina méds que la terizidona) y, en
concentraciones séricas elevadas, pueden desencadenar convulsiones focales o generalizadas (gran mal).
Se ha informado de trastornos psicéticos y pensamientos suicidas, incluso en pacientes con concentra-
ciones séricas terapéuticas. Para prevenir la toxicidad neurolégica de la terizidona o la cicloserina se debe
administrar simultdineamente piridoxina (150 mg). Ambos farmacos son valiosos como auxiliares para
prevenir la resistencia a otros tuberculostdticos de segunda linea, puesto que no presentan resistencia
cruzada con otros compuestos activos.

Acido para-aminosalicilico (PAS): el PAS es un compuesto bacteriostitico valioso para prevenir la
resistencia a otros formacos. Se presenta en comprimidos voluminosos y su ingesta es causante de inco-
modidad porque provoca molestias gastrointestinales, aunque las formulas de revestimiento entérico se
toleran mejor. Actualmente se dispone de una nueva formulacién en granulos (PASER®) que se absorbe
mejor que los comprimidos con revestimiento entérico, pero se debe tomar con jugo de frutas porque se
requiere un pH dcido que promueva su absorcion.

GRUPO 5: FARMACOS DE EFICACIA INCIERTA

Los farmacos del grupo 5, a veces designados como compuestos “de tercera linea”, que se utiliza-
ron para tratar la TB-MDR comprenden la tioacetazona, la clofazimina, la combinacién amoxicilina-
clavulanato, antibiéticos macrdlidos (claritromicina y azitromicina), la linezolida y el imipenem/cilas-
tatina. Aunque la tioacetazona es un fairmaco con eficacia demostrada contra la T'B, se clasifica en el
grupo 5 porque su utilidad en el tratamiento de la TB-MDR no estd bien establecida. La tioacetazona
presenta resistencia cruzada con otros tuberculostdticos (véase el texto que figura mds adelante) y, en
general, es un bactericida poco potente. Se desaconseja su administracién a las personas infectadas por
el VIH, dado el elevado riesgo de que se produzcan reacciones adversas que puedan desencadenar el
sindrome de Stevens-Johnson e incluso la muerte. La clofazamina se utiliza para el tratamiento de la
lepra y ejerce actividad in vitro contra M. tuberculosis, pero su eficacia clinica no ha sido comproba-
da. La combinacién amoxicilina-clavulanato y los antibi6ticos macrélidos tienen una concentracién
inhibidora minima elevada para la mayoria de las cepas de M. tuberculosis en relacién con las con-
centraciones séricas obtenibles, pero su eficacia clinica tampoco ha sido comprobada. La linezolida
no ha sido sometida a estudios rigurosos, presenta una alta incidencia de efectos secundarios y resulta
costosa. El imipenem/cilastatina es un agente inyectable costoso y de eficacia dudosa.

No se recomienda ninguno de los firmacos del grupo 5 para el tratamiento sistemadtico de la TB-
MDR. No obstante, estos compuestos se utilizan como alternativas experimentales de dltimo recurso
en pacientes cuyo tratamiento convencional de la TB-MDR haya fracasado o en pacientes con TB-XDR
confirmada.

PREGUNTA

(Cudles de las siguientes afirmaciones son correctas?

a. La pirazinamida y el etambutol son tuberculostdticos de primera y segunda lineas.

b. El etambutol es un compuesto bacteriostatico valioso para prevenir la emergencia de resisten-
cia a otros fdrmacos activos.

c. Las cepas resistentes a la estreptomicina generalmente son resistentes a la kanamicina y la
amikacina.

d. Se debe administrar piridoxina (150 mg) simultdneamente con la terizidona o con la cicloseri-
na para prevenir efectos t6xicos neuroldgicos.

e. El dcido para-aminosalicilico (PAS) es un compuesto bactericida.
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RESPUESTA

Las respuestas correctas son a, by d.

Las cepas resistentes a la estreptomicina generalmente son sensibles a la kanamicina y la amikacina.
El 4cido para-aminosalicilico (PAS) es un compuesto bacteriostdtico valioso para prevenir la resis-
tencia a otros formacos.

Tabla 5.2. Resistencia cruzada confirmada entre tuberculostiticos

Todas las rifamicinas presentan altos niveles de resistencia cruzada

Las fluoroquinolonas parecen presentar una resistencia cruzada variable entre sf; los datos in

vitro muestran que algunas fluoroquinolonas de tltima generacién siguen siendo sensibles aun

cuando las fluoroquinolonas de generaciones mds antiguas se muestran resistentes. En estos

casos, se desconoce si las fluoroquinolonas de dltima generacién conservan su eficacia clinica.
e  Laamikacina y la kanamicina tienen altos niveles de resistencia cruzada. Lo mismo ocurre con

la capreomicina y la viomicina. Por el contrario, otros aminoglucésidos y polipéptidos presentan

bajos indices de resistencia cruzada.

La protionamida y la etionamida presentan un 100% de resistencia cruzada.

La etionamida puede presentar resistencia cruzada a la isoniazida si existe mutacion de la inhA.

Se ha registrado resistencia cruzada de la tioacetazona a la isoniazida, etionamida y PAS, pero

parece que a niveles bajos.

(Fuente: Organizacién Mundial de la Salud. Guidelines for the programmatic management of drug-resistant tuberculosis: Emergency update
2008 (WHO/HTM/TB/2008.402). Ginebra, Suiza: World Health Organization; 2008.)

La tioacetazona provoca efectos
colaterales graves, a veces fatales, en
muchos pacientes VIH positivos y no
se recomienda
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Las nuevas modalidades terapéuticas en curso de investigacién comprenden la administracién de
aminoglucésidos por via inhalatoria, oxazolidinonas (linezolida), nitroimidazopiranos (PA-824) e inter-
ferén gamma por via inhalatoria. Si bien algunos de estos compuestos (sobre todo el PA-8§24) indican
resultados promisorios en modelos animales, atin no se han llevado a cabo estudios clinicos.

4 CODIGOS NORMALIZADOS PARA FARMACOS Y REGIMENES TERAPEUTICOS

Se utilizan distintos c6digos normalizados para los regimenes de tratamiento de la TB-MDR.
Como se observa en la Tabla 5.1, cada tuberculostdticos se designa con una abreviacién.
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PREGUNTA

(Cuiles de los siguientes firmacos tuberculostaticos recomienda la OMS para el tratamiento de
la TB-MDR?

a. Ciprofloxacina

b. Moxifloxacina

¢. Amoxicilina/clavulanato

d. Claritromicina

e. Cicloserina

RESPUESTA

Las respuestas correctas son by e.

La moxifloxacina y la cicloserina son recomendadas por la OMS.

La ciprofloxacina, la combinacién amoxicilina/clavulanato y la claritromicina atin no han sido

aprobadas por la OMS para el tratamiento de la TB-MDR.

Un régimen terapéutico para la TB-MDR consta de dos fases, la primera fase coincide con el pe-
riodo de administracién del farmaco inyectable (FI) y la otra fase comienza una vez finalizado el trata-
miento con el FI. El nimero consignado antes de cada fase indica la duracién en meses y representa la
duracién minima de cada fase. El subindice numeral (p. ¢j., 3) indica la cantidad de dosis por semana.
En ausencia de subindice numeral, se considera que la administracién es diaria (o seis veces por semana).
Los farmacos alternativos se indican con letras entre paréntesis. Se consignan en primer lugar los farma-
cos de los primeros grupos y luego los otros fdrmacos en orden descendente de grupo.

PREGUNTA:

Escriba el c6digo de un régimen compuesto por seis meses de dosis diarias de pirazinamida, kana-
micina o capreomicina, ofloxacina, etionamida y cicloserina, seguidas de 12 meses de tratamiento
con los formacos orales administrados diariamente.

RESPUESTA:
Régimen: 6Z-Km(Cm)-Ofx-Eto-Cs/12Z-Ofx-Eto-Cs

5 ESTRATEGIAS TERAPEUTICAS

Cada pais debe disefiar una estrategia terapéutica adecuada para la TB-MDR de acuerdo con los
datos de vigilancia de farmacorresistencia disponibles y la frecuencia local de administracién de los dis-
tintos tuberculostdticos en ese pais. Para poder disefiar correctamente un programa para el control de
la TB-MDR es necesario conocer la prevalencia de farmacorresistencia en los pacientes tuberculosos
nuevos y en los distintos grupos de retratamiento. Es esencial identificar los firmacos de segunda linea
utilizados previamente y la frecuencia con la que se utilizaron, dado que es probable que los firmacos
utilizados con escasa frecuencia sean eficaces para el tratamiento de la TB-MDR y es muy probable que
los compuestos administrados frecuentemente hayan perdido eficacia.

PREGUNTA
¢Piensa que es posible utilizar la misma estrategia terapéutica en todos los pacientes con TB-MDR?

RESPUESTA
Las estrategias terapéuticas comprenden regimenes de tratamiento normalizados, empiricos o
personalizados, como se observa en las secciones siguientes.
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Tabla 5.3. Estrategias terapéuticas para la TB-MDR

No se realiza una PSD o se realiza una PSD s6lo para confirmar
la presencia de TB-MDR. Todos los pacientes incluidos en un
grupo o en una categorfa de pacientes reciben el mismo régimen
terapéutico.

TRATAMIENTO NORMALIZADO

No se realiza una PSD o se realiza una PSD sélo para confirmar la
presencia de TB-MDR. Cada régimen normalizado se planifica in-
dividualmente, segtin los antecedentes de utilizacién de farmacos
por el paciente.

TRATAMIENTO EMPIRICO

Se personaliza un régimen para cada paciente de acuerdo con el
resultado de la PSD y los antecedentes del paciente.

TRATAMIENTO PERSONALIZADO

TRATAMIENTO NORMALIZADO En una fase inicial todos los pacientes de un mismo grupo reciben

seguido de un el mismo régimen que mds adelante se personalizard segtin los
TRATAMIENTO PERSONALIZADO | resultados de la PSD.
TRATAMIENTO EMPIRICO

Cada régimen se planifica individualmente y mds tarde se modifica

o segun los resultados de la PSD.

TRATAMIENTO PERSONALIZADO

6 ELECCION ENTRE DISTINTAS ESTRATEGIAS TERAPEUTICAS

Los distintos regimenes terapéuticos normalizados y personalizados tienen ventajas y desventajas es-
pecificas, pero, hasta el momento, no se han efectuado comparaciones directas en estudios clinicos con
testigos.

Los regimenes normalizados basados en los antecedentes de tratamiento y en los datos de vigilancia
de farmacorresistencia podrian permitir el acceso de una mayor cantidad de personas al tratamiento de la
TB-MDR. Otras ventajas de estos regimenes:
simplifican la implementacion,
simplifican las prescripciones de fdrmacos,
facilitan la formacién,
reducen el riesgo de errores de ejecucion,
no requieren tecnologia de laboratorio avanzada.

Los regimenes totalmente normalizados para el tratamiento de la TB-MDR han resultado suma-
mente eficaces en paises en los que los fdrmacos incluidos en el régimen no se utilizaron con mucha
frecuencia y que por lo tanto presentan niveles de resistencia reducidos a los tuberculostiticos de segun-
da linea. No obstante, los regimenes normalizados pierden eficacia si estos firmacos de segunda linea se
han utilizado muy a menudo y los niveles de resistencia son elevados.

Los regimenes personalizados evitan que el paciente reciba un firmaco al cual la cepa es resistente.
Los regimenes personalizados también son considerablemente ventajosos en paises con tasas elevadas
de resistencia a los tuberculostdticos de segunda linea, en los cuales puede ser imposible encontrar un
régimen normalizado eficaz en todos los pacientes con TB-MDR. Sin embargo, los regimenes persona-
lizados requieren importantes recursos humanos, financieros y técnicos.

También se puede recurrir a una estrategia que combine los regimenes normalizados y personali-
zados de acuerdo con los recursos humanos, financieros y técnicos disponibles. La decision de optar por
un tratamiento mds adecuado debe ser tomada a nivel nacional o local por las autoridades del programa
para el control de la TB, y los médicos encargados del tratamiento de pacientes con TB-MDR deben
respetarla en toda circunstancia.
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AUTOEVALUACION: ESTRATEGIAS PAR EL TRATAMIENTO DE LA TB-MDR

1. El firmaco mds potente de todos los disponibles para el tratamiento de la TB-MDR pertenece a
la clase de los/las:

a) Fluoroquinolonas

b) Aminoglucésidos
¢) Rifamicinas

d) Tioamidas
)

e) Macrélidos

2. Verdadero/falso:
() Los niveles de resistencia cruzada entre la estreptomicina y la kanamicina son muy bajos
() Los niveles de resistencia cruzada entre la kanamicina y la amikacina son muy elevados
() Las cepas resistentes a la etionamida son sensibles a la protionamida

() Las cepas resistentes a la cicloserina son resistentes a la terizidona

() Las cepas resistentes a la ciprofloxacina son sensibles a la ofloxacina

3. El sindrome de Stevens-Johnson en pacientes VIH positivos se asocia con la:

a) Terizidona

b) Kanamicina

¢) Etionamida

d) Tioacetazona

e) Ofloxacina

4. True/False:

() Las estrategias terapéuticas para la TB-MDR dependen de la epidemiologia local

() La eficacia de los regimenes normalizados es mdxima en presencia de tasas reducidas de farmacorre-
sistencia

() Los regimenes terapéuticos para la TB-MDR siempre deben incluir un fdrmaco inyectable

() Los regimenes empiricos se basan en los resultados de la PSD para tuberculostdticos de segunda linea

() Los regimenes terapéuticos para la TB-MDR deben incluir por lo menos cuatro firmacos eficaces

RESPUESTAS

b
V,V,E V,F.
d
V,V,V,F V.

e N
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DISENO DE REGIMENES TERAPEUTICOS PARA LA TB-MDR Moébputo 6



1 OB]ETIVOS DEL APRENDIZAJE

Después de completar este modulo, usted deberia ser capaz de:

e planificar regimenes terapéuticos para la TB-MDR (normalizado,

empirico y personalizado),
® determinar la dosificaciéon de los fairmacos y la via de administracion

correctas.



2 INTRODUCCION

El disefio de regimenes para el tratamiento de pacientes con TB-MDR plantea varios problemas
que se agravan por las limitadas opciones de tuberculostdticos de segunda linea, asociados con mds
toxicidad y menos eficacia. Como en el caso de la TB sensible a los tuberculostiticos, es imperativo
utilizar la politerapia para prevenir el desarrollo de farmacorresistencia adicional. Siempre que se
disefien regimenes terapéuticos para la TB-MDR también es importante tener presente riesgo de la
resistencia cruzada.

El tratamiento de pacientes con MDR exige experiencia y conocimientos especializados y no
debe aplicarse por médicos sin la formacién adecuada.

El tratamiento de la
TB-MDR se basa en

la politerapia con una
adecuada combinacién de
firmacos

Lung Health Image Library

3 DISENO DE REGIMENES TERAPEUTICOS

3.1 PRINCIPIOS FUNDAMENTALES

PREGUNTA
Mencione los principios fundamentales que piensa que deberfan aplicarse en el disefio de un
régimen terapéutico para la TB-MDR

RESPUESTA

En el disefio de cualquier régimen terapéutico se deben respetar los siguientes principios funda-

mentales:

® los regimenes terapéuticos se deben basar en los antecedentes farmacolégicos del paciente;

e para disefiar un régimen terapéutico 6ptimo, se deben tener en cuenta los farmacos utilizados
con mayor frecuencia en el pats y la prevalencia de resistencia a los tuberculostdticos de prime-
ra y segunda lineas;

® Jlos regimenes terapéuticos deben incluir por lo menos cuatro farmacos de eficacia segura o
muy probable. Los firmacos de eficacia incierta se pueden incluir en el régimen, pero los
resultados del tratamiento no deben depender de ellos. Con frecuencia, si el perfil de sensibili-
dad se desconoce, la eficacia de uno o varios de los fdrmacos es incierta, o el paciente presenta
un compromiso pulmonar bilateral importante el tratamiento puede comenzar con més de
cuatro firmacos;
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® los farmacos se administran por lo menos seis dias por semana. La pirazinamida, el etambutol
y las fluoroquinolonas preferentemente se administran una sola vez por dia, a causa de los
niveles maximos asociados con una dosis dnica diaria que pueden ser mds eficaces. También se
recomienda una dosis diaria Gnica para otros tuberculostdticos de segunda linea; sin embar-
go, las dosis diarias de Eto, CS, Trd y PAS a menudo se administran en tomas separadas, para
mejorar la tolerancia del paciente;

® las dosis de los tuberculostdticos dependen del peso corporal del paciente, como se sefiala en la
Tabla 6.1.

® sec debe administrar un agente inyectable (un aminoglucésido o capreomicina) durante por lo
menos seis meses y al menos cuatro meses después de la conversién del cultivo;
la duracién minima del tratamiento es de 18 meses tras la conversion del cultivo;
cada dosis se debe administrar bajo tratamiento observado directamente (DOT'), durante todo
el tratamiento;

e sise dispone de un laboratorio fiable, se puede recurrir a la PSD para guiar el tratamiento. No
obstante, es importante sefialar que la PSD no permite predecir con una certeza del 100% la
eficacia o ineficacia de un fdrmaco. Tampoco se conoce la fiabilidad y valor clinico de la PSD
para el etambutol y los tuberculostiticos de segunda linea de los grupos 4 y 5;

¢ la pirazinamida se puede administrar durante todo el tratamiento, si se piensa que la cepa
infectante es sensible al firmaco. Muchos pacientes con TB-MDR padecen una inflamacién
pulmonar crénica que, en teoria, genera un medio dcido que favorece la actividad de la pirazi-
namida;

o ¢l tratamiento de los efectos adversos de los farmacos deberia ser inmediato y adecuado, a fin
de minimizar el riesgo de interrupcién del tratamiento y evitar el aumento de la morbilidad y
mortalidad ocasionadas por efectos adversos graves (véase el Médulo §)

® la deteccién temprana de la TB-MDR y el comienzo rdpido del tratamiento son factores deter-
minantes del éxito terapéutico.

Preparacién de
medicamentos en la
farmacia. Hospital
Lifecare Knights de
Germiston, Suddfrica
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3.2 SELECCION DE FARMACOS Y DISENO DEL REGIMEN

La Tabla 6.1 describe los pasos a seguir para disefiar un régimen de tratamiento de la TB-MDR

Tabla 6.1. Cémo dise

r un régimen de tratamiento de la TB-MDR

Empiece con cualquier firmaco de primera linea que
Utilicese cualquiera de los fir- | tenga eficacia segura o muy probable. Si un firmaco de
macos disponibles primera linea tiene muchas probabilidades de provocar
PASO 1 Grupo 1: tuberculostiticos de | resistencia, no lo utilice. Por ejemplo, la mayoria de los
primera linea orales regimenes de la categoria IV utilizados en los fracasos
pirazinamida terapéuticos de la categoria Il excluyen el etambutol
etambutol porque los antecedentes de tratamiento demuestran que
existen grandes probabilidades de resistencia)
, L Afiada una fluoroquinolona basiandose en la PSD y en
Mads uno de los siguientes .
. los antecedentes de tratamiento. En los casos en los que
Grupo 2: Agentes inyectables . . . .
. a7 sospeche resistencia a la ofloxacina o TB-XDR, admi-
PASO 2 | Kanamicina (o amikacina) . . s J
. nistre una fluoroquinolona de dltima generacién, pero
Capreomicina .
C no dependa de ella como uno de los cuatro firmacos
Estreptomicina ..
bdsicos.
, . Afiada una fluoroquinolona basdndose en la PSD y en
Mas uno de los siguientes .
. los antecedentes de tratamiento. En los casos en los que
Grupo 3: Fluoroquinolonas . . . .
. sospeche resistencia a la ofloxacina o TB-XDR, admi-
PASO 3 | Levofloxacina . . e 2
. . nistre una fluoroquinolona de 1ltima generacién, pero
Moxifloxacina .
. no dependa de ella como uno de los cuatro formacos
Ofloxacina .
bdsicos.
Elija uno o mds de los siguientes
Grupo 4: Bacteriostéticos de Anada medicamentos del grupo 4 hasta que tenga al
segunda linea orales menos 4 fdrmacos eficaces. Base su eleccién en los
PASO 4 | Acido paraaminosalicilico antecedentes de tratamiento, los efectos adversos y el
Cicloserina (o terizidona) coste. No hay PSD normalizadas para los medicamentos
Ftionamida (o protionamida) de este grupo.
Elija uno o mds de los siguientes
Grupo 5: Farmacos de eficacia
dudosa en el tratamiento de la . . e
. Si no consigue reunir 4 firmacos eficaces de los grupos
TB farmacorresistente - - S
o 1 a 4 contemple la posibilidad de afiadir algtin fairmaco
Clofazimina
. . del grupo 5 tras consultar con un experto en TB-MDR.
PASO 5 | Linezolida ) ) e .
s Si necesita algiin farmaco de este grupo, se recomienda
Amoxacilina/clavulanato ~ .
. que afiada, por lo menos, dos. No hay PSD normaliza-
Tioacetazona™” c
. . . das para los firmacos de este grupo.
Imipenem/cilastatina
Isoniazida en dosis elevadas
Claritromicina

* Adaptado de Drug-resistant tuberculosis: a survival guide for clinicians. San Francisco, Francis ]. Curry National Tuberculosis Center and Califor-
nia Department of Health Services, 2004.

la muerte

La tioacetazona estd contraindicada en las personas infectadas por el VIH debido al elevado riesgo de reacciones adversas, que pueden provocar

Si desea informacién adicional sobre los cinco grupos de tuberculostdticos, consulte el Médulo 5.
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Tabla 6.2. Dosificacion de los firmacos sobre la base del peso corporal de pacientes adultos

Farmaco (abreviatura,
presentacién habitual)

Categoria de peso corporal

< 33kg

33 - 50kg

51— 70kg

> 70kg (dosis

mdxima)

Grupo 1: Tuberculostiticos de primera linea orales

Isoniazida (H)

4-6 mg/kg diarios o

200-300 mg dia-

300 mg diarios

300 mg diarios

(100, 300 mg) 812 mg 3x/semana rios 0 450-600 0 600 mg 3x/ 0 600 mg 3x/
mg 3x/ semana semana semana
Rifampicina (R) o
(150, 300 mg) 10-20 mg/kg diarios 450-600 mg 600 mg 600 mg
Pirazinamida (Z) .
(500 mg) 30-40 mg/kg/dia 1000-1750 mg | 1750-2000 mg | 2000-2500 mg
%%Iélbigé’lnfg) 25 mg/kg/dia 8001200 mg | 1200-1600 mg | 1600-2000 mg
Grupo 2: Tuberculostiticos inyectables
Estreptomicina (S) (ampolla 1 g) 15-20 mg/kg/dia 500-750 mg 1000 mg 1000 mg
Kanamicina (Km) (ampolla 1 g) 15-20 mg/kg/dia 500-750 mg 1000 mg 1000 mg
Amikacina (Am) (ampolla 1 g) 15-20 mg/kg/dia 500-750 mg 1000 mg 1000 mg
Capreomicina (Cm) (ampolla 1 g) 15-20 mg/kg/dia 500-750 mg 1000 mg 1000 mg
Group 3: Fluoroquinolonas
(ZO()%O);%COIHEO(OOr%;) 15-20 mg/kg diarios 800 mg 800 mg 800 - 1000 mg
Lez/;?gxggg]ilg;ﬁo 7.5-10 mg/kg diarios 750 mg 750 mg 750-1000 mg
MOXI?ZS%C;S;(M&) 7.5-10 mg/kg diarios 400 mg 400 mg 400 mg
Group 4: Firmacos bacteriostiticos orales
Etlozlzasrgli?g()Eto) 15-20mg/kg/dia 500 mg 750 mg 750-1000 mg
th(();;g]:lilg)(lbto) 15-20mg/kg/dia 500 mg 750 mg 750-1000 mg
Clcgsse(;";“lg )<Cs) 15-20mg/kg/dia 500 mg 750 mg 750-1000 mg
Ten(z;(()lgfflg(;lﬁrd) 15-20mg/kg/dia 600 mg 600 mg 900 mg
Acido par(:iglrgﬁzlfgco (PAS) 1 150 mg/kg/dia 8000 mg 8000mg | 8000-12000 mg

Aminosalicilato de sodio

La dosis puede variar en funcién del fabricante y de la preparacion.
Compruebe la dosis recomendada por el fabricante.

(Fuente: Organizacién Mundial de la Salud. Guidelines for the programmatic management of drug-resistant tuberculosis: Emergency update 2008 (WHO/HTM/
TB/2008.402), Ginebra, Suiza: World Health Organization; 2008).
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Group 5: Farmacos de eficacia incierta (no recomendados por la OMS para el tratamiento de rutina
de la TB-MDR). No se han establecido las dosis 6ptimas para la TB drogorresistente.

Clofazimina (Cfz) | La dosis habitual en el adulto son de 100 a 300 mg diarios. Algunos médi-
cos empiezan con 300 mg diarios y van reduciéndolos hasta llegar a los 100
mg tras 4-6 semanas.

La dosis habitual en el adulto son 600 mg dos veces al dia. La mayoria
Linezolida (Lzd) reducen la dosis a 600 mg una vez al dia tras 4-6 semanas para mitigar los
efectos adversos.

Las dosis para la T'B farmacorresistente no estin bien definidas. La dosis ha-
Amoxicilina/Clavula- | bitual en el adulto son 875/125 mg dos veces al dia 0 500/125 mg tres veces

nato (Amx/Clv) al dfa. Se han llegado a utilizar dosis de 1000/250 pero los efectos adversos
pueden obligar a reducir la dosis.

Tioacetazona (Thz) | La dosis habitual en el adulto son 150 mg

Imipenem + cilastatina

(Ipm/Cln)

Claritromicina (Clr) | La dosis habitual en el adulto son 500 mg dos veces al dia

La dosis habitual en el adulto son 500-1000 mg IV cada 6 horas.

Isoniazida en dosis
elevadas 16-20 mg/kg diarios

(H en dosis elevadas)

Encontrard informacién mds detallada acerca de cada farmaco en WHO Guidelines for the programmatic management of drug-resistant tuberculosis:
Emergency update 2008.

3.3 REGIMENES TERAPEUTICOS NORMALIZADOS

Los médicos responsables del tratamiento de pacientes con TB-MDR deben consultar el programa
de control antituberculoso del pafs para aplicar el régimen normalizado més adecuado.

Los regimenes normalizados se basan en datos representativos de farmacorresistencia derivados de
grupos especificos de pacientes. En general, los pacientes se clasifican en grupos definidos por los ante-
cedentes terapéuticos y luego se disefia un régimen normalizado para cada grupo segin los resultados de
la vigilancia de farmacorresistencia en las distintas categorias de pacientes. En estos grupos también se
recomienda estudiar la resistencia a tuberculostiticos de segunda linea porque la informacién suminis-
trada ayuda a disefiar el régimen terapéutico.

La estrategia basada en regimenes normalizados requiere realizar PSD con fines de vigilancia (iden-
tificacion de grupos de alto riesgo) y de cribado (para reducir al minimo el nimero de pacientes que
se clasifiquen erréneamente como probables casos de TB-MDR). Un régimen normalizado para tratar
correctamente la gran mayorfa de los pacientes con cuatro firmacos tuberculostiticos eficaces a menudo
requiere la administracién de cinco o seis farmacos para cubrir todos los perfiles de resistencia posibles.
Usualmente, estos regimenes se basan en un fdrmaco inyectable y una fluoroquinolona.

3.4 REGIMENES TERAPEUTICOS EMPIRICOS

Los regimenes empiricos se utilizan en ciertos grupos de pacientes mientras se esperan los resultados
de la PSD. Los regimenes empiricos pueden ser normalizados (todos los pacientes de un mismo grupo
reciben el mismo régimen hasta contar con los resultados de la PSD) o personalizados, segin los antece-
dentes terapéuticos y de contacto de cada paciente.

Los regimenes empiricos son sumamente recomendables, dado que con la mayorfa de los métodos
de PSD utilizados es necesario esperar varias semanas para contar con los resultados. Los regimenes
empiricos son utiles para evitar el deterioro clinico del paciente y el contagio de casos secundarios; sin
embargo, si es posible acceder a métodos de PSD rdpidas puede ser mds conveniente esperar los resultados
para asegurar un tratamiento adecuado. Ademds, en casos de cronicidad prolongada que probablemente
han sido tratados varias veces con tuberculostdticos de segunda linea puede ser mds prudente abstenerse
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de administrar tratamiento empirico si sélo hay que esperar unas semanas para contar con los resultados
de la PSD, siempre y cuando el paciente se encuentre clinicamente estable y se hayan aplicado las medi-
das adecuadas para el control de la infeccién. Sin embargo, si los resultados tardan meses, lo mejor serd
administrar un régimen empirico mientras se espera la PSD, aun cuando el paciente se encuentre estable.

3.5 REGIMENES TERAPEUTICOS PERSONALIZADOS

PREGUNTA:

¢Oué informacién utilizarfa para planificar un régimen terapéutico personalizado en un paciente

con TB-MDR?

RESPUESTA:

El tratamiento personalizado se basa en el patrén de resistencia de la cepa infectante del paciente,
ademds de los antecedentes terapéuticos del paciente y los patrones de resistencia prevalentes en la
comunidad. En la Tabla 6.1 se describe el método para constituir el régimen, y en la Tabla 6.3 se
formulan algunas sugerencias de regimenes adaptados a ciertos perfiles de farmacorresistencia.

Tabla 6.3. Régimen personalizado sobre la base de los resultados de la PSD para tuberculostiticos de primera linea

Farmacorre- Régimen sugerido (diario salvo

sistencia

HR

que se indique lo contrario)

Z-E-IA-Fg-(+/- uno o dos
farmacos del grupo 4)

Comentarios

Un farmaco del grupo 4 es suficiente si se comprobé fehacientemente
la sensibilidad a la E y a la Z. Se recomienda utilizar dos farmacos del
grupo 4 en casos de enfermedad diseminada o si los resultados de la
PSD son dudosos (p. €j., informe de sensibilidad a la E 0 a la Z a pesar
del antecedente de fallo terapéutico con un régimen que contenia estos
compuestos).

HR HRS

Z-E-IA-Fg-(+ dos o mds fdrma-
cos del grupo 4)

Utilice exclusivamente tuberculostdticos de primera linea eficaces contra
la cepa infectante. En presencia de resistencia a la S, utilizar un agente
inyectable alternativo (IA). En casos de enfermedad diseminada o si

se sospecha resistencia a la E o a la Z se deben administrar mds de dos
farmacos del grupo 4. Se puede contemplar el uso de farmacos del grupo
5 si no es posible planificar un régimen adecuado de 4 firmacos sobre la
base de los resultados de la PSD.

HRE

Z-IA-Fg-(-(+ dos o mds farma-
cos del grupo 4)

Utilice exclusivamente tuberculostdticos de primera linea eficaces contra
la cepa infectante. Administrar S como agente inyectable. En casos de en-
fermedad diseminada se deben administrar mds de dos tuberculostdticos
del grupo 4. Se puede considerar el uso de tuberculostdticos del grupo 5
si no es posible elaborar un régimen adecuado de 4 firmacos sobre la base
de los resultados de la PSD.

HRSE

Z-1A-Fg-(+ dos o mds farmacos
del grupo 4)

Utilice exclusivamente tuberculostdticos de primera linea eficaces contra
la cepa infectante. Utilizar un agente inyectable alternativo. En casos de
enfermedad diseminada se deben administrar mds de dos tuberculostd-
ticos del grupo 4. Se puede contemplar el uso de tuberculostiticos del
grupo 5 si no es posible elaborar un régimen adecuado de 4 farmacos
sobre la base de los resultados de la PSD

HRZE

Z-E-IA-Fg-(+ dos o mds farma-
cos del grupo 4)

Utilice un agente inyectable alternativo. En casos de enfermedad disemi-
nada, se deben administrar mds de tres tuberculostdticos del grupo 4. Se
puede contemplar el uso de agentes del grupo 5 si no es posible planificar
un régimen adecuado de 4 farmacos sobre la base de los resultados de la
PSD.

(Adaptado de: Organizacién Mundial de la Salud. Guidelines for the programmatic management of drug-resistant tuberculosis (WHO/HTM/TB/2006.361),
Ginebra, Suiza: World Health Organization, 2006).
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Es importante complementar el relato del paciente con registros documentados del tratamiento
recibido de otros médicos. Una anamnesis detallada puede contribuir a identificar firmacos que proba-
blemente sean ineficaces. La probabilidad de resistencia adquirida a un fdrmaco determinado aumenta
en relacion directamente proporcional a la duracién del tratamiento con ese compuesto. Los casos de
fallo terapéutico clinico o bacterioldgico (baciloscopia de esputo o cultivo positivos) durante un perio-
do de tratamiento regular son sumamente sugestivos de farmacorresistencia. Si un paciente recibié un
farmaco durante mds de un mes y la baciloscopia del esputo o el cultivo contintan siendo positivos se
debe considerar la probabilidad de farmacorresistencia, aunque el informe de la PSD indique que el
microorganismo infectante es sensible al compuesto administrado.

Los resultados de la PSD deben complementar, y no invalidar, los otros datos relacionados con la
probable eficacia de un fdrmaco dado. Por ejemplo, si los antecedentes terapéuticos de utilizacién de
fdrmacos antituberculosos sugieren que un farmaco puede ser ineficaz debido a la presencia de farmaco-
rresistencia, este medicamento no se debe incluir en el régimen de cuatro formacos bésicos, aun cuando
demuestre in vitro la sensibilidad de la cepa. Inversamente, si una cepa demuestra resistencia un farmaco
in vitro, pero el paciente nunca fue tratado con él y la prevalencia de resistencia al firmaco en la pobla-
ci6n es sumamente inusual, es posible que el resultado de la PSD sea un error de laboratorio o se deba a
la escasa especificidad de la PSD para algunos tuberculostiticos de segunda linea.

Otro peligro latente que se debe tener presente es que, debido al lapso necesario entre la realizacién
dela PSDy la disponibilidad de los resultados, es posible que el paciente ya haya recibido un tratamien-
to normalizado o empirico durante meses. En consecuencia, se debe considerar la posibilidad de que
haya adquirido resistencia al firmaco durante este intervalo. Si existe una probabilidad elevada de resis-
tencia adquirida a un farmaco después de la recoleccién de la muestra para cultivo y PSD, el farmaco
implicado no se debe incluir entre los cuatro fairmacos del régimen principal.

3.6 DURACION DE LA ADMINISTRACION DEL AGENTE INYECTABLE

La duracién recomendada de la administracion del agente inyectable (o fase de tratamiento intensi-
vo) depende de la conversion del frotis de esputo y el cultivo. En la actualidad se recomienda continuar
administrando el agente inyectable durante por lo menos seis meses.

Ademis, se recomienda que para decidir si se debe prolongar el tratamiento con el agente inyec-
table se tengan presentes los resultados del cultivo, de la radiografia de térax y el estado clinico del pa-
ciente, especialmente en el caso de pacientes cuyo patrén de sensibilidad se desconoce, y caben dudas
acerca de la eficacia de uno o mds agentes o presentan una enfermedad pulmonar diseminada o bilateral.

Se debe administrar un
agente inyectable durante
por lo menos seis meses

Lung Health Image Library
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También se puede contemplar la posibilidad de un tratamiento intermitente con el agente inyec-
table (tres veces por semana, después de una fase inicial de dos a tres meses de tratamiento diario) para
pacientes que recibieron el agente inyectable durante un periodo prolongado y, por lo tanto, corren un
riesgo aumentado de toxicidad. Si el paciente recibia un régimen empirico con cinco o seis tubercu-
lostdticos aparte del agente inyectable, se puede considerar interrumpir la administracién del agente
inyectable, una vez que se disponga de los resultados de la PSD y continuar

3.7 DURACION DEL TRATAMIENTO

La duracién recomendada del tratamiento depende de la conversion del cultivo (véase el Médulo
11). El tratamiento debe continuar durante por lo menos 18 meses después de la conversién del cul-
tivo. En casos crénicos con lesiones pulmonares extensas puede estar indicado extender este periodo a
24 meses.

4 DISENO DE UNA ESTRATEGIA TERAPEUTICA PARA LOS PROGRAMAS

Las estrategias terapéuticas para los programas pueden variar en funcién de la facilidad de acceso a
las PSD, las tasas de TB farmacorresistente, la prevalencia del VIH, la capacidad técnica y los recursos
financieros. A pesar de estas variaciones, el Comité Luz Verde (Green Light Committee)! de la OMS ha
elaborado una serie de recomendaciones comunes a todas las estrategias terapéuticas. En la Tabla 6.4 se
presenta una guia sobre las estrategias terapéuticas para los programas. En ella se describen distintas si-
tuaciones en zonas con escasos recursos y con dificultad de acceso a las PSD, y se define la estrategia que
el Comité Luz Verde suele recomendar en dichas situaciones. Aunque la tabla trata de abarcar el mayor
ndmero de situaciones posible, el programa de control de la tuberculosis deberd ajustar las estrategias
para adaptarlas a cada circunstancia. Se parte de la base de que las PSD de isoniazida, rifampicina, las
fluoroquinolonas y los agentes inyectables son bastante fiables mientras que, por el contrario, las PSD de
otros agentes son menos fiables, por lo que los tratamientos personalizados no se deberfan basar en estos
tltimos. Los pacientes pertenecientes a la categorfa IV? son aquellos con TB-MDR confirmada o muy
probable, por lo que los regimenes disefiados para tratar a estos pacientes se conocen como tratamientos
de categoria IV.

Tabla 6.4. Estrategias recomendadas para las distintas situaciones programaiticas

Grupo
de pacientes

Antecedentes sensibilidad® Estrategia recomendada®

e Iniciar un tratamiento de categoria I

Resistencia baja o moderada e LEfectuar PSD de, al menos, Hy R en los
(p-€j., en un pais con una tasa pacientes que no respondan a la categoria
entre baja y moderada de casos I
nuevos de TB-MDR) ® Se recomienda utilizar técnicas rapidas
de PSD
Paciente nuevo e Lfectie PSD de H y R a todos los pacien-
con TB activa tes antes de iniciar el tratamiento
Resi . . . e Se recomienda utilizar técnicas rapidas
esistencia alta (p.¢j., un pafs de PSD

con altas tasas de casos nuevos de
TB-MDR)

e Inicie un tratamiento de categoria I
mientras espera los resultados de la PSD

* Modifique el régimen a la categoria IV si
la PSD revela TB farmacorresistente.
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Tabla 6.4.

Grupo
de pacientes

Estrategias recomendadas para las distintas situaciones programaticas

Antecedentes sensibilidad?

Un porcentaje reducido de fraca-
sos de la categoria I padece TB-

MDR. La resistencia a farmacos

de segunda linea es rara

Estrategia recomendada®

Efectie una PSD de, al menos, Hy R

a todos los pacientes antes de iniciar el
tratamiento

Se recomienda utilizar técnicas rdpidas
de PSD

Inicie un tratamiento de categoria II
mientras espera los resultados de la PSD
Modifique el régimen a la categoria IV si
la PSD revela TB farmacorresistente

Paciente en el
que ha fracasado
el tratamiento de
categoria I

Un porcentaje elevado de fracasos
de la categoria I padece TB-
MDR. La resistencia a farmacos
de segunda linea es rara.

Efecttie una PSD de, al menos, isoniazida
y rifampicina a todos los pacientes antes
de iniciar el tratamiento

Inicie un tratamiento de categoria IV:
AI-FQ- 2 farmacos del grupo 4- +/-Z

Un porcentaje elevado de fracasos
de la categoria I padece TB-
MDR. La resistencia a fairmacos
de segunda linea es alta

Efectie una PSD de H , R) AL, FQ antes
de iniciar el tratamiento

Inicie un tratamiento de categoria IV:
AI-FQ-3 farmacos del grupo 4- +/-Z
mientras espera los resultados de la PSD
Modifique el régimen en funcién de los
resultados si utiliza un enfoque persona-
lizado

Paciente en el
que ha fracasado

Un porcentaje elevado de fracasos
de la categoria Il padece TB-
MDR. La resistencia a farmacos
de segunda linea es rara

Efectie una PSD de, al menos, Hy R

a todos los pacientes antes de iniciar el
tratamiento

Inicie un tratamiento de categoria IV:
AI-FQ-2 farmacos del grupo 4- +/-Z
mientras espera los resultados de la PSD
Modifique el régimen en funcién de los
resultados si utiliza un enfoque persona-
lizado

el tratamiento de
categoria II

Un porcentaje elevado de fracasos
de la categoria Il padece TB-
MDR. La resistencia a farmacos
de segunda linea es alta

Efectie una PSD de H , R, Al, FQ antes
de iniciar el tratamiento

Inicie un tratamiento de categoria [V:
AI-FQ-3 firmacos del grupo 4- +/-Z
mientras espera los resultados de la PSD
Modifique el régimen en funcién de los
resultados si utiliza un enfoque persona-
lizado

Recaida o
paciente que
regresa tras aban-
dono

En este grupo de pacientes son
habituales tasas bajas a modera-

das de TB-MDR

Efectiie una PSD de, al menos, Hy R

a todos los pacientes antes de iniciar el
tratamiento

Inicie un tratamiento de categoria I1
mientras espera los resultados de la PSD
Modifique el régimen a la categoria IV si
la PSD revela TB farmacorresistente
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1. El Comité Luz Verde se creé en
junio de 2000 como una asociacién

de cinco categorias de participantes:
Gobiernos de paises con escasos
recursos, instituciones académicas,
organizaciones de la sociedad civil, do-
nantes bilaterales y la OMS. El comité
ha logrado negociar con los fabricantes
el precio de los medicamentos, ha
promovido y adoptado una normativa
s6lida para gestionar adecuadamente la
TB farmacorresistente, ha establecido
criterios rigurosos para examinar las
propuestas de programas de gestion de
la TB farmacorresistente, ha ayudado a
los paises a desarrollar y aplicar debida-
mente dichas propuestas y, por tltimo,
ha facilitado el acceso a fairmacos de
segunda linea de calidad garantizada

y coste reducido a los programas que
considera sélidos desde el punto de
vista técnico y cientifico.

Si desea mds informacién sobre los
servicios y sobre cémo contactar con
el Comité para obtener asesoramiento
técnico o acceso a tuberculostdticos de
segunda linea de calidad garantizada

a precio reducido, consulte su pagina
web (en inglés) en:
[http://www.who.int/tb/challenges/
mdr/greenlightcommittee/en/index.
html].

2. La publicacién de la OMS
Tratamiento de la tuberculosis: direc-
trices para los programas nacionales
recomienda regimenes terapéuticos
diferentes en funcién de las categorfas
de tratamiento de la tuberculosis. Estas
categorias son:

Categorfa I: ' Caso nuevo con baci-
loscopia positiva; caso nuevo de TB
pulmonar con baciloscopia negativa
y afeccién

parenquimatosa extensa; enfermedad
grave concomitante de VIH; casos
nuevos de formas graves de TB extra-
pulmonar.

Categorfa II: Caso de TB pulmonar
con esputo positivo con tratamiento
previo: recaida; fracaso terapéutico;
tratamiento posterior a interrupcién
(abandono).

Categorfa III: Caso nuevo de TB
pulmonar con baciloscopia negativa
(no asignable a la categorfa I); casos
nuevos de formas menos graves de TB
extrapulmonar.

Categoria IV: Casos crénicos (siguen
teniendo esputo después de un retrata-
miento supervisado) y TB-MDR.



Tabla 6.4. Estrategias recomendadas para las distintas situaciones programaiticas

Grupo

Antecedentes sensibilidad®

Estrategia recomendada®

de pacientes

Contacto de un
paciente con
TB-MDR que
ha contraido
TB activa (se
conoce el perfil
de resistencia del
contacto)

Contacto cercano con riesgo ele-
vado de tener la misma cepa

Efectie rdpidamente un diagnéstico y
una PSD de, al menos, H y R a todos los
pacientes antes de iniciar el tratamiento
Inicie un tratamiento de categoria IV
basdndose en el perfil que revele la PSD
y en los antecedentes de tratamiento del
contacto (véase el capitulo 14) mientras
espera los resultados de la PSD
Modifique el régimen en funcién de los
resultados de la PSD

Contacto ocasional con riesgo
bajo de tener la misma cepa

Efectie rapidamente un diagndéstico y
una PSD de, al menos, H y R a todos los
pacientes antes de iniciar el tratamiento
Inicie un tratamiento de categoria |
mientras espera los resultados de la PSD
Modifique el régimen en funcién de los
resultados de la PSD

Paciente con
TB-MDR confir-
mada

Sensibilidad confirmada o casi
segura a una FQ y un Al

Inicie un tratamiento de categoria IV: Al-
FQ-2 fiarmacos del grupo 4- +/-Z

Sensibilidad confirmada o casi
segura a FQ. Resistencia confir-
mada o casi segura a un Al

Inicie un tratamiento de categoria IV:
AI-FQ-3 firmacos del grupo 4- +/-Z
Utilice un Al con sensibilidad confirmada
Sila cepa es resistente a todos los Al,
utilice uno para el que la resistencia sea
relativamente rara

Resistencia confirmada o casi
segura a una FQ. Sensibilidad
confirmada o casi segura a Al

Inicie un tratamiento de categoria IV:
AI-FQ-3 farmacos del grupo 4- +/-Z
Utilice una FQ de dltima generacién

Resistencia confirmada o casi
segura a una FQ y un Al

Inicie un tratamiento de categoria IV
para la TB-XDR (véase el apartado 7.14)

Paciente en el
que ha fracasado
el tratamiento

de categoria IV o
paciente con TB-
MDR confirma-
da y antecedentes
de uso extensivo
de farmacos de
segunda linea

Tasas de TB-XDR moderadas a al-
tas en los pacientes de este grupo

Efectiie una PSD de Al y FO (y Hy R si
atin no lo habfa hecho) antes de iniciar el
tratamiento

Inicie un tratamiento de categoria IV
para la TB-XDR (véase el apartado 7.14)
mientras espera los resultados de la PSD

Modifique el régimen en funcién de los
resultados de la PSD

Paciente con
TB-XDR confir-
mada

Resistencia confirmada a H, R, Al

y FO

Inicie un tratamiento de categoria IV
para la TB-XDR (véase el apartado 7.14)

a. Todas las estrategias de la Tabla6.4 parten del supuesto de que se aplicardn en zonas con recursos escasos y acceso limitado a las PSD. No existen umbrales absolutos de
resistencia baja, moderada o alta. Los responsables de los programas deberfan consultar a un experto cudles de las estrategias recomendadas en la Tabla 7.2 estarfan mds
indicadas en funcién de los niveles de resistencia y los recursos disponibles.
b Siempre que sea posible, efectie una PSD a los agentes inyectables (Al, aminoglucésidos o capreomicina) y a una fluoroquinolona (FQ) si se confirma TB-MDR.

¢ Un paciente que, tras 5 meses de tratamiento, siga dando positivo en el frotis, se considera un fracaso terapéutico de la categoria I. Sin embargo, puede contemplar la posi-
bilidad de efectuar una PSD antes basdndose en el cuadro clinico general del paciente, por ejemplo, si es VIH positivo
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Algunos de los principios recogidos en la Tabla 6.4. requieren una explicacién. En primer lugar,
los datos de vigilancia de las PSD efectuadas a los distintos grupos de pacientes (nuevos, fracasos de la
categoria I, fracasos de la categoria 11, recaidas y abandonos, y fracasos de la categoria IV) pueden ser de
gran ayuda para determinar las tasas de TB-MDR y de resistencia a otros tuberculostticos. Esto es funda-
mental para disefiar estrategias terapéuticas adecuadas y evaluar el impacto de las intervenciones de los
programas de control. Siempre que se disponga de la capacidad y los recursos necesarios, se recomienda
examinar todas las cepas de TB-MDR para detectar si son resistentes a los firmacos de segunda linea.
Dada la relativa fiabilidad y reproducibilidad de las PSD de aminoglucésidos, polipéptidos y fluoroqui-
nolonas, y que la resistencia a estos fairmacos define la TB-XDR, las PSD de los fairmacos de segunda
linea constituyen una prioridad para su vigilancia y tratamiento (véase el Mdédulo 4).

5  TRATAMIENTO DE LA TB-MDR EXTRAPULMONAR

La TB-MDR extrapulmonar se trata con las mismas estrategias y con un ciclo terapéutico de igual
duracién que la TB-MDR pulmonar.

Si el paciente padece sintomas sugestivos de compromiso del sistema nervioso central y presenta
TB-MDAR, es importante que los farmacos utilizados en el régimen terapéutico posean capacidad sufi-
ciente de penetracion en el sistema nervioso central. La pirazinamida, la etionamida, la cicloserina y la
terizidona poseen una buena penetracion; la kanamicina, la amikacina y la capreomicina sélo penetran
en el sistema nervioso central si existe una inflamacién meningea; el PAS y el etambutol se asocian con
una penetracién minima o nula en el sistema nervioso central.

6 TratamMIENTO DE LA TB-XDR

Desde su descripcion por primera vez, la TB-XDR se ha registrado en 6 continentes y, al menos, 37
paises, lo cual representa hasta un 10% de todas las cepas de TB-MDR. Ha demostrado ser mucho més
dificil de tratar que la TB-MDR, especialmente en los pacientes infectados por el VIH. Aunque hasta la
fecha no se dispone de informes sobre pacientes VIH positivo a los que se haya diagnosticado rdpidamen-
te TB-XDR y sometido a un régimen terapéutico adecuado, los informes de cohortes con pacientes VIH
negativos han revelado unas tasas de curacién de mds del 50%. La Figura 2 resume las recomendacio-
nes mds recientes consensuadas por los expertos sobre el tratamiento de la TB-XDR. No se dispone de
muchos datos sobre los distintos enfoques clinicos utilizados en el tratamiento de la TB-XDR. (Si desea
mds informacién, consulte la publicacién de la OMS Guidelines for the programmatic management of
drug-resistant tuberculosis: Emergency update 2008)

Tabla 6.5. Directrices para gestiéon de los pacientes con TB-XDR confirmada o casi segura.

1. Utilice cualquiera de los fairmacos del grupo 1 de los que quepa suponer que pueden ser eficaces

Utilice un inyectable al que sea sensible la cepa y considere la posibilidad de utilizarlo durante un

periodo prolongado (12 meses o, posiblemente, durante todo el tratamiento). Si es resistente a todos

los farmacos inyectables, utilice uno que el paciente no haya recibido nunca antes.

Utilice una fluoroquinolona de tltima generacién como la moxifloxacina.

Utilice todos los farmacos del grupo 4 que no se hayan administrado de manera extensiva en un

régimen anterior o cualquiera que se crea pueda ser eficaz

Utilice dos o mds farmacos del grupo 5.

Considere un tratamiento con dosis elevadas de isoniazida si se detecta un bajo nivel de resistencia.

Plantéese la cirugia adyuvante en caso de enfermedad localizada.

Aplique medidas estrictas de control de las infecciones

Trate el VIH (véase el Médulo 10)

0. Ejerza una vigilancia exhaustiva y proporcione al paciente todo el apoyo disponible para que cumpla
el tratamiento (véase el Médulo 11).

il

=0 X N o

(Fuente: Organizacién Mundial de la Salud. Guidelines for the programmatic management of drug-resistant tuberculosis: Emergency update 2008
(WHO/HTM/TB/2008.402). Ginebra, Suiza: World Health Organization; 2008).
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PREGUNTA

Resuma los principios fundamentales de la elaboracién de regimenes terapéuticos para la TB-

MDR.

RESPUESTA

El tratamiento de la TB-MDR es una tarea sanitaria compleja y no existe una estrategia adecuada
para todas las situaciones. Para la eleccién de la estrategia, los médicos deben considerar factores
epidemiolégicos, econémicos y logisticos. En la Tabla 6.6. se presenta un resumen sobre la elabo-

racién de regimenes.

Tabla 6.6. Resumen de los principios fundamentales
para la elaboracién de regimenes terapéuticos para la TB-MDR

Comentarios

Principios fundamentales

1. Utilice por lo menos 4
farmacos de los que cabe
suponer que son eficaces.
Si se cree que al menos 4
no van a ser eficaces, uti-
lice entre 5 y 7 farmacos
dependiendo de los medi-
camentos especificos y del
grado de incertidumbre.

La eficacia de un farmaco es avalada por diversos factores (cuanto
mayor sea el nimero de estos factores mayor es la probabilidad de que
el firmaco sea eficaz in vivo):

Sensibilidad al firmaco en la PSD.

No hay antecedentes de tratamiento previo con el fdrmaco.
Ausencia de contactos intimos conocidos con resistencia al firmaco.
Datos de vigilancia que indiquen que la resistencia al firmaco es
rara en una poblacién de pacientes con caracteristicas similares.

El firmaco no se utiliza con frecuencia en la comunidad.

Si cabe suponer que 4 o més farmacos no son eficaces, utilice de 5

a 7 farmacos (segun el tipo especifico de los farmacos y el grado de
incertidumbre).

2. No utilice firmacos
que generen resistencia
cruzada

e Todas las rifamicinas presentan resistencia cruzada entre ellas
(rifampicina, rifabutina, rifapentina, rifalazil).

e Las fluoroquinolonas también se asocian con una alta resistencia
cruzada reciproca.

® No todos los aminoglucésidos presentan resistencia cruzada; en
general, los tinicos aminoglucésidos con una resistencia cruzada
total son la kanamicina y la amikacina.

4. No utilice firmacos
que no son inocuos para el
paciente

Antecedentes de alergia grave o intolerancia no controlables.

* Riesgo elevado de efectos adversos graves, como insuficiencia renal,
sordera, hepatitis, depresion o psicosis.

¢ Se desconoce la calidad del firmaco.
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Tabla 6.6. Resumen de los principios fundamentales
para la elaboracion de regimenes terapéuticos para la TB-MDR

Principios fundamentales Comentarios

o Utilice cualquier farmaco del Grupo 1 (firmacos de primera linea
orales) susceptible de ser eficaz.

e Utilice un fdrmaco inyectable eficaz (Grupo 2).

e Utilice una fluoroquinolona (Grupo 3).

5. Incluya farmacos de los | ® Utilice los firmacos restantes del Grupo 4 para elaborar un régi-

Grupos 1 a 5 segin un or- men que contenga por lo menos 4 firmacos eficaces. En el caso
den jerdrquico basado en de un régimen con menos de 4 firmacos eficaces, agregue los
la potencia del farmaco. farmacos de segunda linea con mayores probabilidades de eficacia

hasta completar un régimen de 5 a 7 tuberculostdticos. La cantidad
final de fArmacos depende del grado de incertidumbre acerca de la
eficacia.

o Utilice farmacos del Grupo 5 segin sea necesario.

e Son necesarios servicios de laboratorio para realizar estudios hema-
tolégicos, bioquimicos, serolégicos y audiométricos.

¢ Determine el estado basal, antes de instaurar el tratamiento farma-
colégico.

* Inicie el tratamiento en forma gradual y separe la dosis diaria en
varias tomas.

e Ls importante contar con una reserva de fdrmacos auxiliares para
tratar los efectos colaterales de la medicacion

6. Debe estar preparado
para prevenir, supervisar
y tratar los efectos colate-
rales de cualquiera de los
farmacos .administrados.
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AUTOEVALUACION: DISENO DE REGIMENES TERAPEUTICOS PARA LA TB-MDR

1. Verdadero/falso::

() Los regimenes terapéuticos para la TB-MDR se deben basar en los antecedentes farmacolégicos del
paciente

() Los regimenes terapéuticos para la TB-MDR deben incluir por lo menos cuatro tuberculostéticos
eficaces

() Todos los firmacos para el tratamiento de la TB-MDR se deben administrar en varias tomas diarias

() El agente inyectable se debe administrar durante cuatro meses

() El tratamiento de la TB-MDR se debe modificar segtin el peso corporal del paciente

2. La eficacia de un firmaco es avalada por:

a) La sensibilidad al formaco in vitro

b) No hay antecedentes de uso previo

¢) La utilizacion limitada del firmaco en un contexto determinado
d) Bajos niveles de resistencia indicados por los datos de vigilancia
e) Todas las anteriores

3. Verdadero/falso:

() Las fluoroquinolonas de antigua y nueva generacion presentan un 100% de resistencia cruzada entre
si

() Para el tratamiento de la TB-MDR se deben utilizar otras rifamicinas en lugar de la rifampicina

() El tratamiento de la TB-MDR extrapulmonar debe ser més prolongado

() Todos los tuberculostdticos se asocian con un alto grado de penetracién en el sistema nervioso central

() Todos los aminoglucédsidos presentan resistencia cruzada

RESPUESTAS
I: VVFFV
2: e
3. FFEFFF
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MEDICACION COMPLEMENTARIA Y TRATAMIENTOS AUXILIARES ~ MODULO 7



1 OBJETIVOS DEL APRENDIZAJE

Después de completar este modulo, usted deberia ser capaz de:

e prescribir firmacos complementarios y tratamientos auxiliares para la

TB-MDR,

e comprender cabalmente la funcién de la cirugia en el tratamiento de

la TB-MDR.



2 INTRODUCCION

Existen numerosos firmacos complementarios y tratamientos auxiliares que se utilizan para atenuar
los efectos adversos, reducir la morbilidad y mejorar el resultado general del tratamiento de la TB-MDR.

3 MEDICACION COMPLEMENTARIA Y TRATAMIENTOS AUXILIARES

CORTICOIDES: se comprobé que la administracién complementaria de corticoides a pacientes con
TB-MDR no aumenta la mortalidad y contribuye a aliviar sintomas asociados con la insuficiencia res-
piratoria grave, el compromiso del sistema nervioso central y la tuberculosis laringea. No se cuenta con
datos que indiquen que un corticoide sea superior a los otros. Generalmente se utiliza prednisona con
una dosis inicial de aproximadamente 1 mg/kg, que se reduce gradualmente en el orden de 10 mg/
semana. La interrupcion brusca del tratamiento con prednisona puede provocar trastornos en pacientes
dependientes de los corticoides. Los corticoides también pueden aliviar los sintomas en pacientes con
exacerbaciones de la enfermedad pulmonar obstructiva. En estos casos, se puede administrar prednisona
durante una a dos semanas con una dosis inicial de aproximadamente 1 mg/kg y una reduccién gradual
en el orden de 5 al0 mg/dia.

Los pacientes que ya recibian corticoides por otros motivos deben continuar el tratamiento con estos
farmacos.

PIrRIDOXINA: la piridoxina se administra como tratamiento complementario en una dosis de 150
mg/dia simultineamente con la cicloserina y la terizidona para prevenir los efectos téxicos neurolégicos
de estos fdrmacos. Si persisten efectos adversos asociados con la cicloserina o la terizidona, la dosis de
piridoxina se puede aumentar hasta 300 mg/dia.

VITAMINAS Y SUPLEMENTOS MINERALES: s¢ puede recurrir a las vitaminas (especialmente vitamina
A) y los suplementos minerales, si existen carencias de estos elementos. Los minerales se deben adminis-
trar por lo menos una hora antes o después de las fluoroquinolonas, dado que el cinc, el hierro y el calcio
pueden interferir con la absorcién de esta clase de farmacos.

CONTROL DEL DOLOR: la cefalea es un efecto adverso frecuente del tratamiento de la TB-MDR. Es
importante descartar otras etiologfas, como la meningitis, la migrafia o la cefalea en brotes. La codeina
combinada con paracetamol (acetaminofen) contribuye a aliviar el dolor de intensidad moderada y ayu-
da a controlar la tos. Los analgésicos mds potentes se deben administrar segin sea necesario.

INSUFICIENCIA RESPIRATORIA: se puede administrar oxigeno para combatir la disnea. En general, la
administracion de oxigeno estd indicada en pacientes con una pO, <55 mm Hg o una O,Sat <89%, y el
caudal de oxigeno se debe regular hasta que la O,Sat sea mayor del 90%. En general se comienza con 2-4
L/min mediante una cdnula nasal. Si se requieren mds de 5 L/min se debe utilizar una mascarilla para
oxigeno. Existe el riesgo de retencién de CO,, y esta posibilidad se debe evaluar siempre que se instaura
la oxigenoterapia o se aumente el caudal de oxigeno. Los corticoides y la morfina también son valiosos
para aliviar los sintomas de la insuficiencia respiratoria.

BRONCODILATADORES: los broncodilatadores alivian la disnea y pueden abolir la tos. Debido a la
elevada prevalencia de neuropatia residual en los pacientes con TB-MDR, la administracién de bronco-
dilatadores debe continuar después de finalizado el tratamiento de la TB-MDR.

APOYO NUTRICIONAL: ademds de ser una causa de desnutricién, la TB-MDR puede ser agravada por
un estado nutricional deficiente. Ademds, los farmacos tuberculostiticos de segunda linea pueden agra-
var la anorexia y dificultar considerablemente el mantenimiento de una nutricién adecuada. El apoyo
nutricional puede adoptar la forma de alimentos bdsicos y en la medida de lo posible debe incluir una
fuente de proteinas.
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PREGUNTA
(Cudl de las siguientes afirmaciones es correcta?

a. El uso complementario de corticoides en pacientes que reciben tratamiento por una TB-MDR
aumenta la mortalidad pero contribuye a aliviar los sintomas asociados con la insuficiencia
respiratoria grave, el compromiso del sistema nervioso central y la tuberculosis laringea.

b. Los corticoides también contribuyen a aliviar los sintomas de la exacerbacién de la enferme-
dad pulmonar obstructiva.

c. La interrupcion brusca del tratamiento con prednisona puede ser peligrosa en pacientes de-
pendientes de los corticoides.

d. La piridoxina se administra como complemento de la estreptomicina para prevenir la toxicidad
neurolégica.

e. Si se decide utilizar suplementos minerales se los debe administrar simultdneamente con las
fluoroquinolonas.

RESPUESTA

Las respuestas correctas son b y c.

El uso complementario de corticoides en pacientes que reciben tratamiento por una TB-MDR
no aumenta la mortalidad, pero puede ayudar a aliviar los sintomas asociados con la insuficien-
cia respiratoria grave, el compromiso del sistema nervioso central y la tuberculosis laringea.

La piridoxina se administra simultdneamente con la cicloserina y la terizidona para prevenir la
toxicidad neuroldgica de estos farmacos.

Los minerales se deben administrar por lo menos una hora antes o después de las fluoroquino-
lonas, dado que el cing, el hierro y el calcio pueden interferir con la absorcién de esta clase de
farmacos.

PrREGUNTA

;Cudl de las siguientes afirmaciones acerca de los fdrmacos complementarios para el tratamiento
de la TB-MDR es correcta?

d.

b.

Se deben evitar los antidcidos porque pueden reducir la absorcién de las fluoroquinolonas
Los inhibidores selectivos de la captacién de serotonina (fluoxetina, sertralina) no se deben
utilizar para el tratamiento de la depresion.

. El ibuprofeno, el paracetamol y la codeina estdn indicados para el tratamiento de dolores

osteomusculares, artralgias y cefaleas.

. Los agonistas beta-adrenérgicos por via inhalatoria (salbutamol (albuterol), etc.), los corticoides

por via inhalatoria (beclometasona, etc.), los corticoides orales (prednisona) y los corticoides in-
yectables (dexametasona, metilprednisolona) se deben evitar en pacientes con broncoespasmo.

. El tegretol se utiliza para el tratamiento de la neuropatia periférica.

RESPUESTA
Las respuestas correctas son a y c.

Los agonistas beta-adrenérgicos, por via inhalatoria, (salbutamol (albuterol), etc.), los corticoi-
des, por via inhalatoria, (beclometasona, etc.), los corticoides orales (prednisona) y los corticoi-
des inyectables (dexametasona, metilprednisolona) se deben administrar para el tratamiento
del broncoespasmo.

Los inhibidores selectivos de la captacién de serotonina y los antidepresivos triciclicos se pue-
den utilizar para el tratamiento de la depresién.

La neuropatia periférica se trata con amitriptilina y no con tegreto
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4 CIrRuGIA

El tratamiento de la TB-MDR se basa esencialmente en la quimioterapia. No obstante ello, existen
algunas indicaciones quirtirgicas siempre que la enfermedad sea predominantemente unilateral y la
reserva cardiopulmonar del paciente sea suficiente. Ein pacientes con una tuberculosis localizada, 1a ci-
rugia puede mejorar considerablemente el prondstico siempre que sea realizada por un cirujano torcico
idéneo y haya a disposicién una atencién posoperatoria 6ptima.

PREGUNTA

(Cudndo estaria indicada la cirugia en un paciente con TB-MDR?

a. Persistencia de cultivos de esputo positivos y ausencia de mejoria radiolégica y clinica después
de un tratamiento 6ptimo con cumplimiento terapéutico por parte del paciente.

b. Recidiva en el mismo sitio después de un ciclo adecuado de quimioterapia en un paciente que
cumplié debidamente con el tratamiento.

c. Paciente con conversién del cultivo de esputo pero con una cavidad residual o una destruccién
importante de 16bulos o del pulmén y que por lo tanto corre un riesgo elevado de recidiva.

d. Se deben administrar por lo menos 12 meses de tratamiento para poder considerar la posibili-
dad de una intervencién quirtrgica.

e. Después del primer fallo del tratamiento de la TB-MDR.

RESPUESTA

Las respuestas correctas son a, by c.

® o Se deben administrar por lo menos seis meses de tratamiento para poder considerar la
posibilidad de una intervencién quirtrgica.

PREGUNTA
¢(Cudles son las indicaciones quirtrgicas para el tratamiento de la TB-MDR?

RESPUESTA

Indicaciones absolutas:

® Persistencia de la positividad del cultivo de esputo y ausencia de mejoria radiolégica y clinica
después de un tratamiento éptimo con cumplimiento terapéutico por parte del paciente.

e Recidiva en el mismo sitio después de un ciclo adecuado de quimioterapia en un paciente que
cumpli6é debidamente con el tratamiento.

Indicaciones relativas:

® Pacientes con conversién del esputo pero en quienes la farmacorresistencia es de tal magnitud
(multirresistencia extensa o extrema; p. e€j., resistencia a més de cuatro tuberculostaticos) que
en caso de recidiva seria dificil lograr una nueva conversién del esputo.

e Paciente con conversion del cultivo de esputo, pero que presenta una cavidad residual o una
destruccién importante de 16bulos o del pulmén y por lo tanto corre un riesgo elevado de
recidiva.

De manera ideal, se deberia disponer de la conversién de frotis de esputo previamente a la operacién
quirtrgica y se deberia efectuar la operacién quirtirgica en la fase inicial del tratamiento, generalmente
después de dos a seis meses. Se deben administrar por lo menos tres meses de tratamiento para poder con-
siderar la posibilidad de una intervencién quirtrgica.

La decision de operar y la eleccion del tipo de operacion (lobectomia o neumonectomia) preferen-
temente se deben postergar hasta después de localizar anatémicamente el proceso tuberculoso mediante
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La cirugia puede ser un
auxiliar de la quimioterapia
en pacientes selectos con
TB-MDR

HELP Design Group

una tomografia computarizada. A menudo, la enfermedad afecta al vértice del I6bulo inferior ademds del
16bulo superior homolateral y, por lo tanto, también serd necesario resecar el I6bulo inferior. La gammagra-
fia de perfusion pulmonar es valiosa para determinar la cantidad probable de pulmén funcionante que se
deberd extirpar. La espirometria bésica (VEF1 y CVF) es suficiente para evaluar la funcién pulmonar en la
mayoria de los casos. Los candidatos quirtrgicos adecuados deben presentar un VEF1 >0,8. Si el VEF1 es
aceptable, se deben ordenar anilisis clinicos preoperatorios para determinar el HCT, las concentraciones
de gases en sangre arterial y los niveles séricos de electrdlitos, urea y creatinina. El ECG es ttil para descar-
tar la presencia de hipertensién pulmonar, la cual contraindicarfa la operacién. El ECG preoperatorio estd
indicado en pacientes mayores de 50 afios y en pacientes diabéticos.

En un paciente que no ha evolucionado hacia la conversién del esputo, la cirugfa s6lo estd indicada
cuando se hayan agotado todas las opciones eficaces de quimioterapia.

La pieza quirtrgica extirpada se debe enviar al laboratorio para realizar el examen histopatolégico y el
cultivo con PSD. Las muestras para cultivo de esputo se deben recolectar inmediatamente después de la
operacién y luego una vez por mes hasta obtener dos cultivos negativos seguidos. Si el cultivo era negativo
en el momento de la operacién, el tratamiento debe continuar durante al menos 18 meses después de la
conversion del cultivo. Si el cultivo era positivo, el tratamiento debe continuar durante 18 meses.

La pieza quirtrgica
extirpada se debe enviar al
laboratorio para realizar el
examen histopatolégico y
el cultivo con PSD

Centros para el Control y la Prevencién de Enfermedades
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AUTOEVALUACION: MEDICACION COMPLEMENTARIA Y TRATAMIENTOS AUXILIARES

1. Los farmacos complementarios que se utilizan en el tratamiento de la TB-MDR son:
a) Corticoides

b) Broncodilatadores
c) Piridoxina

d) Analgésicos

e) Todos los anteriore

2. La piridoxina se debe incorporar al régimen terapéutico de la TB-MDR en todos los pacientes
tratados con:

a) Kanamicina

Etionamida

Cicloserina/terizidona

b)
¢)
d) Ofloxacina
)

e) Pirazinamida

3. La cirugia para el tratamiento de la TB-MDR debe ser precedida al menos de:
a) Dos meses de tratamiento de la TB-MDR
b) Tres meses de tratamiento de la TB-MDR
¢) Cuatro meses de tratamiento de la TB-MDR
d) Seis meses de tratamiento de la TB-MDR
e) Nueve meses de tratamiento de la TB-MDR

. RESPUESTAS
Doe
2: ¢
3: a

Médulo 7 Medicacion complementaria y tratamientos auxiliares ® Pdgina 103



Moébputo § FEFECTOS ADVERSOS MEDICAMENTOSOS



OB]ETIVOS DEL APRENDIZAJE

Después de completar este modulo, usted deberia ser capaz de:

identificar los efectos adversos medicamentosos conocidos del trata-

miento de la TB-MDR,
detectar los efectos adversos medicamentosos en una fase temprana del

tratamiento de la TB-MDR,
tratar los efectos adversos medicamentosos de los tuberculostaticos de

segunda linea.



2 INTRODUCCION

Casi todos los pacientes tratados por TB-MDR refieren efectos colaterales de los tuberculostdticos
de segunda linea. Es esencial una estrecha supervision de los pacientes para poder identificar y tratar con
rapidez los efectos adversos medicamentosos. La mayoria de las reacciones adversas es facil de reconocer
y, en general, los pacientes las comunican espontdneamente. No obstante, es importante hacer sistemd-
ticamente una anamnesis, dado que algunos pacientes pueden inhibirse cuando han de comunicar estos
episodios, aun cuando revistan gravedad. En otros casos, es posible que el paciente se preocupe por un
efecto colateral determinado y olvide comunicar otros trastornos. El tratamiento oportuno y enérgico de
las reacciones adversas a los tuberculostiticos de segunda linea facilita considerablemente el cumpli-
miento terapéutico por parte del paciente.

3 EFECTOS ADVERSOS MEDICAMENTOSOS MAS FRECUENTES

Los efectos adversos medicamentosos se pueden clasificar dentro de las siguientes categorias:
e efectos colaterales menores,

reacciones toxicas,

reacciones de hipersensibilidad,

reacciones idiosincrasicas,

otras reacciones.

Los pacientes con TB-MDR reciben una poliquimioterapia y, a menudo, es dificil establecer con
certeza cudl es la causa precisa del efecto indeseable, dado que las reacciones adversas también pueden
ser consecuencia de interacciones medicamentosas. Algunos efectos adversos remiten al poco tiempo de
comenzar el tratamiento y otros se manifiestan en una fase mds tardia.

PREGUNTA
Enumere los efectos adversos de los tuberculostdticos de segunda linea disponibles para el trata-
miento de la TB-MDR vy los farmacos asociados con cada efecto adverso.

RESPUESTA

Los efectos colaterales mds frecuentes de los tuberculostdticos de segunda linea comprenden (los

farmacos en negrita se asocian mds con los efectos adversos que los demds farmacos):

EFECTOS ADVERSOS MAS FRECUENTES

¢ Sintomas gastrointestinales como natiseas, vomitos, diarrea, anorexia, dolor abdominal, gastritis
(farmacos asociados: Eto/Pto, PAS, H, E, Z)

® Artralgia (firmacos asociados: Z, FQs)

e (Cefalea (firmacos asociados: CS)

e Trastornos del suefio (firmacos asociados: CS)

LESS COMMON

¢ Frupciones cutdneas (cualquier firmaco)

e |ctericia (firmacos asociados: S, Km, Cm, Am, Vm)

e Ototoxicidad (fairmacos asociados: S, Km, Am, Cm, Clr)

e Neuropatia periférica (fairmacos asociados: Cs, Lzd, H, S, Km, Am, Cm, Vi, Eto/Pto, fluoro-
quinolonas)

e Sintomas de carencias electroliticas: contracturas musculares, palpitaciones (farmacos asocia-
dos: Cm, Vm,Km, Am, S)

e Sintomas psiquidtricos: depresion, ansiedad, psicosis, pensamientos suicidas (firmacos asocia-
dos: Cs, H, FQs, Eto/Pto)
Insuficiencia renal (firmacos asociados: S, Km, Am, Cm, Vm)
Hipotiroidismo (farmacos asociados: PAS, Eto/Pto)
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Los efectos adversos medicamentosos cutdneos, los cuales comprenden un espectro que abarca desde pru-
rito y erupciones cutdneas hasta el cuadro mds grave de necrélisis epidérmica téxica y, a veces, se acompafian
de fiebre, pueden ser causados por varios fairmacos. Los efectos adversos cutdneos son mucho mds frecuentes en
pacientes infectados por el VIH. A menudo, se logra una desensibilizacién satisfactoria y la gama completa de
farmacos causales se pueden reincorporar al régimen terapéutico en el curso de una a dos semanas.

Los sintomas gastrointestinales, como nduseas, dolor abdominal y vémitos, son frecuentes, pero estas
manifestaciones también podrian representar el prédromo de una hepatitis y, por lo tanto, se debe hacer una
observacion clinica atenta. Los sintomas gastrointestinales generalmente se pueden aliviar ingiriendo los medi-
camentos junto con una comida de bajo contenido graso o al acostarse por la noche. Es importante supervisar
la respuesta a estas medidas. Si los sintomas persisten, se debe sospechar una toxicidad hepdtica, que se debe
investigar.

La hipoacusia o las alteraciones del equilibrio casi siempre son provocadas por agentes inyectables y
a menudo (aunque no siempre) dependen de la dosis. Se debe informar a los pacientes con alteraciones co-
cleovestibulares preexistentes de los riesgos asociados y, antes de recibir estos firmacos deben firmar un formu-
lario de consentimiento informado. Los pacientes que refieren una disminucién de la audicién o alteraciones
del equilibrio se deben evaluar, para determinar si la dosis administrada es la correcta para el peso corporal y la
edad, dado que la toxicidad aumenta en relacion con ambos factores. Compruebe también que la dosis es co-
rrecta para la funcién renal del paciente (calcule el aclaramiento de la creatinina y ajuste la medicacién como

se indica en la Tabla 9.3).

La nefrotoxicidad es una complicacién conocida de todos los fairmacos inyectables, tanto de los amino-
glucésidos como de la capreomicina. En una fase inicial, esta reaccién adversa es asintomdtica (indetectable
mediante el interrogatorio y el examen fisico) y puede ser fatal.

La disminucién de la visién generalmente es causada por el etambutol. Los efectos téxicos 6pticos no se
detectan en el fondo de ojo y, por lo tanto, es necesario evaluar la agudeza visual y la visién para los colores. En
pacientes con otros problemas 6pticos aparte de la miopfa, la hipermetropia y la presbicia, el uso de etambutol
requiere la interconsulta previa con un oftalmdélogo y la consideracién meticulosa de los riesgos y beneficios
posibles, si las opciones farmacolégicas son limitadas.

Sintomas neuroldgicos: es importante establecer una diferencia entre los efectos adversos neurolégicos
periféricos y centrales de los tuberculostdticos de segunda linea. La reaccién mds frecuente es la neuropatia
periférica en la forma de parestesias (cosquilleo y entumecimiento) que comienzan en los pies y se propagan
en direccién proximal. Estos sintomas se pueden acompariar de mialgias, debilidad y ataxia. La neuropatia pe-
riférica por lo general es causada por la cicloserina y la terizidona y es mds frecuente en pacientes desnutridos o
alcohdlicos. La piridoxina es eficaz para el tratamiento de la neuropatia periférica.

En raros casos, la cicloserina y la terizidona pueden provocar episodios psicéticos y convulsiones. Aunque
la piridoxina puede ser eficaz para evitar estos trastornos, una vez que se manifiesten se deberd detener la admi-
nistracién de esa dosis de cicloserina o terizidona y reiniciar con una dosis mds baja. Asimismo, la cicloserina
y la terizidona se excretan por via renal, por lo que si se presentan efectos adversos, deberd calcular el aclara-
miento de la creatinina: unos valores bajos pueden dar lugar a altas concentraciones en sangre de los firmacos
responsables de los efectos adversos.

Dolores osteoarticulares: las artralgias son efectos adversos medicamentosos frecuentes secundarios a la
acumulacién de 4cido drico inducida por la pirazinamida. El dcido acetilsalicilico generalmente alivia estos
sintomas. Un régimen intermitente de pirazinamida también atenua los efectos de la acumulacién de dcido
trico. El alopurinol es ineficaz.

La pérdida de electrélitos es una complicacién conocida de los farmacos inyectables, especialmente la
capreomicina. Esta reaccién adversa en general es tardia, se manifiesta después de varios meses de tratamiento
y revierte con la interrupcion del firmaco inyectable. En un estadio temprano, las carencias electroliticas usual-
mente son asintomdticas.

El hipotiroidismo es un efecto tardio provocado por el PAS y la etionamida y sus manifestaciones fisicas
pueden ser solapadas.
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4 SUPERVISION DE LOS EFECTOS ADVERSOS MEDICAMENTOSOS

PREGUNTA
¢Cémo supervisaria usted los efectos adversos medicamentosos en un paciente tratado por TB-MDR?

RESPUESTA

Los andlisis clinicos son sumamente valiosos para la deteccién de reacciones adversas asinto-

maticas. En la Tabla 8.1. se presentan algunas recomendaciones relacionadas con la frecuencia

minima de los andlisis clinicos fundamentales. En los pacientes de alto riesgo y pacientes con

VIH puede ser conveniente realizar eximenes mds frecuentes.

Se recomienda evaluar los efectos adversos medicamentosos de la siguiente manera:

e en condiciones basales;

® por lo menos una vez por mes durante los primeros meses de tratamiento (preferentemente
hasta la conversion del cultivo);

® por lo menos una vez cada dos meses después de la conversién del cultivo.

Los responsables de la supervision del tratamiento deben indagar la aparicién de efectos adversos

medicamentosos durante todas las entrevistas con el paciente.

Tabla 8.1. Supervision en el laboratorio de los efectos adversos medicamentosos

Control

., Frecuencia
Evaluacién

Basal, y después al menos una vez al mes hasta la conversion, a partir de

Evaluacién por un médico
entonces cada 2-3 meses

Examen por el encargado

del DOT En cada cita del DOT

Supervisar los frotis y cultivos durante todo el tratamiento. (Nota: los
Frotis y cultivos del esputo | programas con recursos escasos pueden efectuar frotis una vez al mesy
cultivos un mes si y otro no)

Peso Basal y, posteriormente, mensual

Basal en los programas que efecttien pruebas de tratamiento
personalizadas o en programas que lleven a cabo tratamientos

Sensibilidad a los . .

firmacos normalizados que necesiten confirmar la TB-MDR. En el caso de los
pacientes cuyo cultivo siga dando positivo, no es necesario repetir la
prueba personalizada antes de los 3 meses de tratamiento.

Radiografia de térax Basal y, posteriormente, cada seis meses

Basal y, posteriormente, una vez al mes mientras se administre un
Creatinina sérica fdrmaco inyectable. Cada 1-3 semanas en los pacientes con VIH,
diabetes y en otros pacientes de alto riesgo

Una vez al mes mientras se administre un agente inyectable. Cada 1-3
Potasio sérico semanas en los pacientes con VIH, diabetes y en otros pacientes de alto
riesgo

Cada seis meses si se le administra etionamida/protionamida y/o PAS:
Hormona estimulante de | supervisar la aparicién de signos y sintomas de hipotiroidismo. La

la tiroides hormona estimulante de la tiroides basta para detectar el hipotiroidismo,
no es necesario medir los niveles de hormonas tiroideas

Control periddico (cada 1-3 meses) en pacientes tratados con
pirazinamida durante periodos prolongados o en pacientes con riesgo o
sintomas de hepatitis. En el caso de los pacientes infectados por el VIH,
realizar un control mensual.

Enzimas hepdticas,
pruebas funcionales
hepdticas

Fuente Organizactioon Mundial de la Salud. Guidelines for the programmatic management of drug-resistant tuberculosis: Emergency update 2008 (WHO/HTM/
TB/2008.402),Ginebra, Suiza: World Health Organization; 2008
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Tabla 8.1. Supervisién en el laboratorio de los efectos adversos medicamentosos

Control .
» Frecuencia
Evaluacién
Prueba del VIH Basal. Repetirla si estd indicada clinicamente
Prueba del embarazo Basal para las mujeres en edad fértil. Repetir si estd indicado

Si se estd administrando linezolida controlar en un principio una vez

a la semana, posteriormente una vez al mes o segtin sea necesario en
Recuento de los niveles de | funcién de los sintomas; no se dispone de mucha experiencia clinica
hemoglobina y glébulos | sobre su uso prolongado.

blancos En el caso de pacientes infectados por el VIH a los que se administre
AZT, controlar en un principio una vez al mes y, posteriormente, segtin
sea necesario en funcién de los sintomas

Indicated for work-up of abdominal pain to rule out pancreatitis in
patients on linezolid, D4T, ddI, ddc.

Indicada en el estudio de la acidosis lactica en los pacientes a los que se
administra linezolida o TAR.

Lipasa

Acidosis ldctica

Si se administra gatifloxacina, controlar frecuentemente los niveles de
Glucosa sérica glucosa (semanalmente) y explicar al paciente los signos y sintomas de la
hipoglucemia y la hiperglucemia

El nivel sérico de potasio se debe determinar por lo menos una vez por mes en todos los pacientes
tratados con capreomicina.

5 TRATAMIENTO DE LOS EFECTOS ADVERSOS MEDICAMENTOSOS

El tratamiento adecuado de los efectos adversos medicamentosos es tan importante como la estra-
tegia terapéutica utilizada. Los tuberculostdticos de segunda linea se acompafian de una incidencia de
reacciones adversas mucho mayor que la asociada con los tuberculostdticos de primera linea; no obstante
ello, el tratamiento de estas reacciones es factible aun en regiones con recursos limitados.

El manejo adecuado de los efectos adversos medicamentosos comienza con la educacién del pa-
ciente previamente al tratamiento de la TB-MDR. El paciente debe ser informado con detalles de las
posibles reacciones adversas que puede provocar la quimioterapia y debe saber cudndo comunicar los
signos y sintomas al profesional sanitario.

Es fundamental el tratamiento oportuno y enérgico de los efectos adversos medicamentosos para
reducir las tasas de morbilidad y mortalidad y prevenir el incumplimiento terapéutico. La pronta inter-
vencién es importante aun cuando los efectos adversos son leves. Si el paciente no entiende por qué ocu-
rre, un efecto colateral puede generar ansiedad, que a su vez puede agravar ciertas reacciones adversas,
como las nduseas y los vémitos.

Para el tratamiento de los efectos adversos medicamentosos se recomienda la secuencia de pasos
que se indica mds abajo.

e Tratamiento de reacciones adversas con algoritmos normalizados. La mayoria de los efectos ad-
versos medicamentosos se pueden tratar con farmacos de venta libre y medicamentos recetados
simples. Si el efecto adverso es leve e inofensivo se recomienda continuar la administracién del
régimen terapéutico recurriendo a los firmacos auxiliares segin necesidad. Muchos efectos
adversos desaparecen o disminuyen con el transcurso del tiempo y se debe alentar a los pacien-
tes para que los toleren hasta su remisién. El apoyo psicosocial es un componente importante
del tratamiento de los efectos adversos medicamentosos. En The PIH Guide to the Medical
Management of Multidrug-resistant Tuberculosis se pueden consultar distintos diagramas para
el tratamiento de los efectos adversos en la TB-MDR.
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e Reduccion de la dosis del farmaco o los firmacos que presuntamente causan efectos adversos. Las
reacciones adversas de numerosos tuberculostiticos de segunda linea dependen inequivocamente
de la dosis administrada. Si el paciente no tolera el régimen seleccionado se puede reducir las do-
sis de los farmacos sospechosos hasta que remitan los efectos adversos. Sino se conoce con certeza
el farmaco responsable de las reacciones adversas se puede reducir secuencialmente las dosis de
cada fdrmaco hasta identificar al causante. En este caso, cuando se reduce la dosis de un segundo
farmaco, se debe normalizar la dosis previamente reducida del primero. Si la disminucién de las
dosis de los distintos fdrmacos no se acompafia de la desaparicion de los efectos adversos, puede
ser necesario reducir las dosis de varios firmacos simultdneamente. Sin embargo, el estrecho mar-
gen terapéutico de los tuberculostdticos de segunda linea determina que la reduccién de la dosis
también pueda disminuir la eficacia del compuesto. Es importante maximizar los esfuerzos para
mantener una dosis adecuada del fdrmaco en relacién con el peso corporal del paciente.

e Eliminacion de los firmacos causales del régimen terapéutico. Si la disminucién de la dosis no
es suficiente para eliminar los efectos adversos, puede ser necesario eliminar un farmaco del
régimen terapéutico o sustituirlo por otro medicamento. Esta dltima opcién se debe considerar
una medida de tltimo recurso porque afectard la eficacia del régimen.

Es posible que se requiera un enfoque mds agresivo para la supervision y el tratamiento de los efec-
tos adversos medicamentosos en presencia de los siguientes factores concomitantes:

embarazo y lactancia,
diabetes sacarina,
insuficiencia renal,
hepatopatia aguda o crénica,
enfermedad tiroidea,
enfermedad mental,
drogadiccién o alcoholismo,
infeccién por el VIH.

El tratamiento de la TB-MDR en presencia de estos factores se describe en los Médulos 9y 10.

Los farmacos que

se administran para
tratar la TB-MDR
generalmente provocan
efectos adversos que
requieren tratamiento
adecuado

Lung Health Image Library
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Fn la Tabla 8.2. se resumen los efectos adversos medicamentosos mds frecuentes, los fairmacos pre-
suntamente responsables y las estrategias de tratamiento recomendadas.

Tabla 8.2. Efectos adversos medicamentosos frecuentes y estrategias para su tratamiento

Reaccion
adversa

Agente*

Tratamiento

Commentarios

1. Suspender el fairmaco sospechoso
hasta que remitan las convulsiones.

2. Instaurar un tratamiento anticon-
vulsivante (p. ej., fenitoina 3-5 mg/kg/
dia; 4cido valproico 750-1250 mg/kg/
dia; carbamacepina 600-1200 mg/dia;
fenobarbital 60-120 mg/kg/dia).

1. El tratamiento anticonvulsivante
generalmente se prolonga hasta
completar el tratamiento de la TB-
MDR o hasta la interrupcién del
tratamiento con el firmaco presunta-
mente causal.

2. El antecedente de crisis convul-
sivas previas no es una contraindi-
cacioén para la administracién de los
fdrmacos mencionados si las crisis

Convulsiones | Cs, H, FOs 3. Aumentar al maximo la dosis diaria de | convulsivas estdn debidamente
” ” -~
piridoxina (200 mg diarios). controladas o el paciente recibe un
5. Readministrar el fdrmaco sospechoso o | tratamiento anticonvulsivante.
reintroducirlo en una dosis mds baja si es | 3. Los pacientes con antecedentes
esencial para el tratamiento. de crisis convulsivas previas pueden
6. Interrumpir el tratamiento con el fir- | correr un riesgo aumentado de
maco sospechoso si con ello no se pone | convulsiones durante el tratamiento
en riesgo el tratamiento de la TB-MDR.
4. Las convulsiones no son secuelas
permanentes del tratamiento de la
TB-MDR.
1. Aumentar al maximo la dosis diaria de
iridoxina (200 mg diarios). .
p . ( e ) 1. Los pacientes con trastornos
2. Sustituya el inyectable por la capreo- o . .
S . - médicos coexistentes (p. ¢j., diabetes,
micina si el paciente presenta sensibili- | . . ;
, infeccion por VIH, alcoholismo)
dad confirmada a ésta. . , .
. . tienen mds probabilidades de pa-
3. Instaurar un tratamiento con firma- . e .
. . S decer neuropatia periférica, pero la
Cs, Lzd, H, cos antidepresivos triciclicos como la .
. N . . presencia de estos factores no es una
Neuropatia S, Km, Am, amitriptilina. Los antiinflamatorios no
o : L contraindicacién para la administra-
periférica Eto/Pto, Cm, | esteroideos o el acetaminofén pueden L, b .
. . ) cién de los formacos mencionados.
ayudar a alivi as. . )
Vi, FOs ayudar a aliviar los sintomas
: . ; 2. La neuropatia puede ser irrever-
4. Reducir la dosis del farmaco sospe- . .
. . sible, aunque algunos pacientes
choso si con ello no se pone en riesgo el . o
. pueden experimentar una mejorfa
tratamiento. .
. . . cuando se suspenden los firmacos
5. Interrumpir el tratamiento con el far-
: responsables.
maco sospechoso si con ello no se pone
en riesgo el tratamiento .
1. Los pacientes con antecedentes de
exposicion previa a los aminoglucési-
1. Examinar la hipoacusia y compararla | dos pueden presentar una hipoacu-
con la audiometria de referencia si se sia basal.
dispone de ella 2. La hipoacusia generalmente es
2. Cambiar el tratamiento por via pa- irreversible.
Hinoacusia renteral a la capreomicina si el paciente | 3. Se debe sopesar el riesgo de que
P S, Km, Am, presenta sensibilidad confirmada a esta. | se agrave la hipoacusia con el que
y trastornos . . ) - R
estibulares Cm, Clr 3. Reducir la dosis y/o la frecuencia del | entrafaria suspender el inyectable
v .

farmaco sospechoso si con ello no se
pone en riesgo el tratamiento.

4. Interrumpir el tratamiento con el far-
maco sospechoso si con ello no se pone
en riesgo el tratamiento.

en el tratamiento.

4. Aunque los audifonos apenas
producen mejoras en los casos de
toxicidad auditiva, plantéese probar-
los en los pacientes con hipoacusia
para determinar si les puede ser de

utilidad.
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Tabla 8.2. Efectos adversos medicamentosos frecuentes y estrategias para su tratamiento

Reaccion

Agente*

Tratamiento

Commentarios

adversa

1. Interrumpir el tratamiento con el
farmaco sospechoso durante un perfodo
breve (1 a 4 semanas) hasta que remitan
los sintomas psicéticos.

2. Instaurar un tratamiento con farmacos
antipsicéticos (p. ej., risperidona 0,5-2

1. En algunos casos es necesario
continuar el tratamiento antipsicéti-
co durante todo el tratamiento de la
TB-MDR.

2. El antecedente de una enferme-
dad psiquidtrica previa no es una
contraindicacién para la administra-

. Cs, H, FQs, | mg PO dos veces/dia; haloperidol 1-5mg | ™., b .
Psicosis . .. . cién de los formacos mencionados,
Eto/Pto PO 1V o IM; repetir la administraciéon .
, . pero puede aumentar el riesgo de
cada hora segin necesidad). . N
. . . sintomas psicoticos.
3. Reducir la dosis del farmaco sospe- . S
h 3. Los sintomas psicéticos general-
choso. . )
4 Int i+ ol tratamient |3 mente revierten después de comple-
. Interrumpir el tratamiento con el far- .
I . tado el tratamiento de la TB-MDR
maco sospechoso si con ello no se pone . ) .
. . o de la interrupcién del farmaco
en riesgo el tratamiento.
causal.
1. Mejorar las condiciones socioecond-
micas 1. No se debe subestimar la impor-
2. Instaurar psicoterapia; por ejemplo, tancia de los factores socioeconémi-
terapia de apoyo grupal o individual. cos como factores contribuyentes a
Circunstan- | 3. Instaurar un tratamiento con fdrma- la depresién.
cias socioeco- | cos antidepresivos (p. ¢j., amitriptilina, 2. La depresion y los sintomas de-
noémicas, nortriptilina, fluoxetina, sertralina), pero | presivos pueden fluctuar durante el
Depresién enfermedad | utilizar con cautela en pacientes con tratamiento de la TB-MDR.

cronica, Cs,
FOs, H, Eto/
Pto

antecedentes de convulsiones.

4. Reducir la dosis del farmaco sospe-
choso si con ello no se pone en riesgo el
tratamiento.

5. Interrumpir el tratamiento con el far-
maco sospechoso si con ello no se pone
en riesgo el tratamiento.

3. El antecedente de depresion pre-
via no es una contraindicacién para
la administracién de los fdrmacos
mencionados, pero puede aumentar
el riesgo de depresién durante el
tratamiento de la TB-MDR.

Nduscas y
vémitos

Eto/Pto,PAS,
H,E, Z

1. Comprobar si hay deshidratacién,
inicie la rehidratacién si procede.

2. Administrar un tratamiento con firma-
cos antieméticos

3. Reducir la dosis del farmaco sospe-
choso si con ello no se pone en riesgo el
tratamiento.

4. Interrumpir el tratamiento con el
farmaco sospechoso si con ello no se
pone en riesgo el tratamiento (no suele
ser necesario).

1. Las nduseas y los vémitos son
muy frecuentes durante las primeras
semanas de tratamiento y general-
mente remiten con el tratamiento
sintomdtico.

2. Es importante controlar las con-
centraciones de electrolitos y cubrir
las carencias en casos de vémitos
intensos.

3. Revierte después de la interrup-
cién del tratamiento con el firmaco
causal.

4. Se han detectado trastornos abdo-
minales graves y dolor agudo en el
abdomen causados por la clofami-
zina. Aunque estos efectos son muy
poco frecuentes, si se producen se
deberd suspender la clofamizina.
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Tabla 8.2. Efectos adversos medicamentosos frecuentes y estrategias para su tratamiento

Reaccion . .
Agente* Tratamiento Commentarios
adversa
1. Administrar los tuberculostaticos para
tratar la MDR junto con pequefias canti-
dades de comida.
2. Evitar la cafeina y el cigarrillo. . . .
. 1y € CIsart 1. Existe el riesgo de gastritis grave
3. Administrar antidcidos (p. €j., carbo- .
S . con hematemesis, melena o rectorra-
nato de calcio, hidréxido de aluminio, .
L . gia resultantes.
hidréxido de magnesio), bloqueantes H2 . » .
T e L 2. La administracién de antidcidos
(p. €j., cimetidina, ranitidina) o inhibi-
. se debe programar correctamente
dores de la bomba de protones (p. €j., - . .
. para no interferir con la absorcién de
Gastritis PAS, Eto/Pto | omeprazol). . B
. . los tuberculostéticos (se tomarin 2
4. Interrumpir el tratamiento con el B
. . horas antes o 3 horas después de los
farmaco sospechoso durante un perfodo by
. . tuberculostaticos).
breve (p. ¢j., | a 7 dias). . , .
. . . 3. Revierte después de la interrup-
5. Reducir la dosis del firmaco sospe- » ! ,
. . cién del tratamiento con el fairmaco
choso si con ello no se pone en riesgo el
. causal.
tratamiento.
6. Interrumpir el tratamiento con el far-
maco sospechoso si con ello no se pone
en riesgo el tratamiento.
1. Interrumpir todo el tratamiento hasta
que se cure la hepatitis. 1. Se deben pesquisar meticulosa-
2. Descartar otras causas posibles de mente los antecedentes de hepatitis
hepatitis. previa para determinar los firmacos
Z,H, R, FQs, |37 la posibilidad d les ms probables y evitarl
. 3. Plantearse la posibilidad de suspen- causales mds probables y evitarlos en
Hepatitis Eto/Pto, PAS, . .,
F der permanentemente el firmaco més el futuro.
sospechoso. Reintroducir los firmacos 2. Generalmente revierte después de
de uno en uno comenzando con los mds | la interrupcién del tratamiento con
hepatotéxicos y controlando las funcio- | el fdrmaco causal.
nes hepéticas cada 1-2 meses.
1. Interrumpir el tratamiento con el 1. Los antecedentes de diabetes o
fadrmaco sospechoso enfermedad renal no son una contra-
Nefrotoxi 2. Contemplar la posibilidad de adminis- | indicacién para la administracién de
rotoxi- CLoE o ) .
cidad ¢ S Km. A trar capreomicina si el anterior inyecta- | los firmacos mencionados, pero la
i m, Am . L . )
. L : ; ’ ble era un aminogltcido coexistencia de estos trastornos pue-
insuficiencia | Cm, Vm . . . ) .
enal 3. Administrar la dosis 2-3 veces por de aumentar el riesgo de insuficien-
ren S . ) :
semana si el farmaco es esencial en el tra- | cia renal durante el tratamiento.
tamiento vy si el paciente lo puede tolerar | 2. La disfuncién renal puede ser
(controlar los niveles de creatinina) irreversible.
1. Suele revertir cuando se interrum-
Neuritis del 1. Interrumpir E pe E.
euritis de . . . ) . .
0 6ot E, Eto/Pto 2. Remitir al paciente a un oftalmélogo | 2. Los casos de neuritis del nervio
nervio 6ptico L ,
P optico son infrecuentes y se han
atribuido a la estreptomicina.
1. Las artralgias generalmente remi-
. . ten con el transcurso del tiempo aun
1. Instaurar un tratamiento con farmacos . .
.. . . cuando no se administre tratamiento.
antiinflamatorios no esteroides. . . L.
. : . 2. Los niveles séricos de dcido trico
2. Reducir la dosis del farmaco sospe- .
. . pueden ser elevados en los pacien-
. choso si con ello no se pone en riesgo el o
Artralgias Z, FQOs . tes que toman pirazinamida, pero
tratamiento. . .
, . . este hallazgo reviste escasa impor-
3. Interrumpir el tratamiento con el fr- e .
; tancia clinica y los beneficios del
maco sospechoso si con ello no se pone . . .
: . tratamiento antigotoso (alopurinol,
en riesgo el tratamiento. . .
colchicina) en estos pacientes no
han sido comprobados.
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Tabla 8.2. Efectos adversos medicamentosos frecuentes y estrategias para su tratamiento

Reaccion
adversa

Agente*

Tratamiento

Commentarios

Alteraciones

IS | Gy
1POP Km, Am, S

mia, hipo-

magnesemia)

1. Comprobar los niveles de potasio

2. Si los niveles de potasio son bajos,
compruebe también los de magnesio (y
de calcio si se sospecha hipocalcemia)
3. Reponer los electrélitos si procede

1. La hipopotasemia puede ser
asintomadtica y es potencialmente
fatal. Hospitalizar al paciente si es
necesario.

2. La reposicién de potasio por via
oral puede causar fuertes nduseas y
vémitos. El magnesio por via oral
puede causar diarrea.

3. La amilorida 5-10 mg OD o la

espironolactona 25 mg OD son
ahorradores de potasio y magnesio y
resultan ttiles en los casos refracta-
rios.

Véase la lista de abreviaturas de los firmacos, Médulo 5, Tabla 5.1.

Nota: Los firmacos que figuran en negrita se asocian mds con el efecto adverso que los demds farmacos

El tratamiento de los efectos adversos medicamentosos a menudo obliga a utilizar otros formacos
para suprimir o atenuar la reaccién adversa. En la Tabla 8.3. se presenta una lista de indicaciones y me-
dicamentos que se utilizan con frecuencia para el tratamiento de reacciones adversas a tuberculostdticos

de segunda linea.

Tabla 8.3. Farmacos auxiliares que se utilizan con frecuencia

Indicacién

Farmaco

Nduseas, vomitos, malestar gdstrico

Metoclopramida, Dimenhidrinato, proclorperazina,
prometazina, subsalicilato de bismuto

Pirosis, acidez, enfermedad ulcerosa

Bloqueantes-H, (ranitidina, cimetidina, famotidina,
etc.), inhibidores de la bomba de protones (omepra-
zol, lansoprazol, etc.) Evitar los antidcidos porque pue-
den interferir con la absorcién de las fluoroquinolonas

Candidiasis oral (paciente sin SIDA)

Fluconazol, pastillas de cotrimazol

Diarrea Loperamida

Depresion Inhibidores selectivos de la captacién de serotonina
(fluoxetina, sertralina), antidepresivos triciclicos (ami-
triptilina)

Ansiedad grave Lorazepam, diazepam, clonazepam

Insomnio Dimenhidrinato

Psicosis Haloperidol, torazina, risperidona (contemple la posi-
bilidad de administrar benzotropina o biperideno para
prevenir efectos colaterales extrapiramidales)

Convulsiones Fenitoina, carbamacepina, dcido valproico, fenobar-

bital

Profilaxis de las complicaciones neurolégi-
cas de la cicloserina/terizidona

Piridoxina (vitamina B )

Neuropatia periférica

Amitriptilina

Sintomas vestibulares

Meclizina, dimenhidrinato, proclorperazina, prome-
tazina
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Tabla 8.3. Farmacos auxiliares que se utilizan con frecuencia

Indicacién Farmaco

Dolores osteomusculares, artralgia, cefalea | Ibuprofeno, paracetamol, codeina

Reacciones cutdneas, prurito Pomada de hidrocortisona, calamina, locién de cala-
dril

Systemic hypersensitivity reactions Antihistamines (diphenhydramine, chlorpheniramine,
dimenhydrinate), corticosteroids (prednisone, dexame-
thasone)

Reacciones alérgicas sistémicas Antihistaminicos (difenhidramina, clorfeniramina,
dimenhidrinato), corticoides (prednisona, dexameta-
sona)

Broncoespasmo Agonistas beta-adrenérgicos por via inhalatoria (salbu-
tamol, etc.), corticoides por via inhalatoria (beclometa-
sona, etc.), corticoides orales (prednisona), corticoides
inyectables (dexametasona, metilprednisolona)

Hipotiroidismo Levotiroxina

Pérdida de electrdlitos Reposicién de potasio y magnesio

(Fuente: Organizacién Mundial de la Salud. Guidelines for the programmatic management of drug-resistant tuberculosis: Emergency update 2008
(WHO/HTM/TB/2008.402), Ginebra, Suiza: World Health Organization; 2008).

El tratamiento directamente
observado también permite a los
profesionales sanitarios evaluar los
efectos adversos medicamentosos

South African Medical Research Council
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AUTOEVALUACION: EFECTOS ADVERSOS MEDICAMENTOSOS

1. Los efectos adversos mas frecuentes de los firmacos utilizados en el tratamiento de la TB-MDR
son:

a) Efectos sobre el sistema nervioso central
b) Neuropatia periférica

¢) Hipoacusia

d) Trastornos digestivos

e) Hepatitis

2. La creatinina sérica se deberia controlar:

) Una vez por semana mientras dure el tratamiento

) Una vez por semana mientras se administre el firmaco inyectable
) Una vez por mes mientras se administre el firmaco inyectable

) Cada dos meses mientras dure el tratamiento

¢) Cada seis meses mientras dure el tratamiento

a
b
c
d

3. La hipopotasemia (a menudo asintomadtica) es mds frecuente con:
) Fluoroquinolonas

) Tiamidas

) Farmacos inyectables
) Etambutol

e) Cicloserina/Terizidona

a
b
c
d

RESPUESTAS
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SITUACIONES ESPECIALES MobuLo g



OB]ETIVOS DEL APRENDIZAJE

Después de completar este modulo, usted deberia ser capaz de:

tratar pacientes con TB-MDR en situaciones especiales,

tratar trastornos mérbidos en pacientes con TB-MDR,

tratar a pacientes que no responden al tratamiento de la TB-MDR,
comprender las indicaciones para poner término al tratamiento,
comprender las medidas de apoyo en un estadio terminal.



2 INTRODUCCION

Los trastornos comérbidos o coexistentes a menudo complican ain mds el tratamiento de la TB-
MDAR. Las situaciones mencionadas a continuacién exigen una atencién especial en pacientes para quie-
nes se considera un tratamiento de la TB-MDR.

3 UsO DE ANTICONCEPTIVOS ORALES

Se recomienda encarecidamente el control de la natalidad para todas las mujeres que reciben
tratamiento TB-MDR, debido a las consecuencias potencialmente graves para la madre o el feto de
los efectos adversos medicamentosos frecuentes o graves.

No existen contraindicaciones para el uso de anticonceptivos orales durante el tratamiento de
la TB-MDR; sin embargo, dado que las interacciones medicamentosas potenciales pueden reducir la
eficacia de los anticonceptivos orales, es posible recurrir a otras opciones como la medroxiprogestero-
na (Depo-Provera) por via intramuscular cada 14 semanas o los métodos de barrera (p. ¢j., diafragma
o preservativo) durante todo el tratamiento de la TB-MDR.

Las pacientes que sufren vémitos inmediatamente después de tomar anticonceptivos orales co-
rren riesgos de no absorberlos correctamente y, en consecuencia, pueden perder eficacia. Es impor-
tante informar a las pacientes de este riesgo y recomendarles que tomen los anticonceptivos orales
lejos de los momentos en los que podrian padecer vémitos inducidos por los tuberculostdticos. Si la
paciente tuvo vémitos inmediatamente después o dentro de las dos horas posteriores a la ingestion del
anticonceptivo oral deberd recurrir a un método anticonceptivo de barrera hasta haber completado un
mes de uso de pastillas anticonceptivas sin vémitos asociados.

PREGUNTA

(Cudles de las siguientes afirmaciones relacionadas con la anticoncepcién y el embarazo durante

el tratamiento de la TB-MDR son correctas?

a. Existen contraindicaciones absolutas para el uso de anticonceptivos orales durante el trata-
miento de la TB-MDR.

b. Las opciones disponibles comprenden el uso de medroxiprogesterona (Depo-Provera) por via
intramuscular cada 14 semanas.

c. Se recomienda encarecidamente el control de la natalidad para todas las mujeres que reciben
tratamiento de la TB-MDR.

d. Las pacientes que sufren vomitos inmediatamente después de tomar anticonceptivos orales
corren riesgos de no absorberlos correctamente.

e. El embarazo es una contraindicacién para el tratamiento de la TB-MDR activa.

RESPUESTA
Las respuestas correctas son: b), ¢) y d)
¢ [os anticonceptivos orales no estdn contraindicados en mujeres bajo tratamiento por TB-

MDR.
¢ Ll embarazo per se no es una contraindicacién para el tratamiento de la TB-MDR.

4 EMBARAZO
Las mujeres en edad reproductora con TB-MDR deben someterse a una prueba de embarazo du-

rante la evaluacién inicial. El embarazo no es una contraindicacién para el tratamiento de la TB-MDR
activa porque la TB-MDR activa no tratada implica graves riesgos para la salud de la madre y del feto.
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En pacientes embarazadas la evaluacién debe ser meticulosa y tener presente la edad gestacional y
la gravedad de la TB-MDR. Se deben considerar racionalmente los riesgos y los beneficios potenciales
del tratamiento de la TB-MDR. Las recomendaciones para estos casos figuran a continuacién.

e  Considere la posibilidad de postergar el tratamiento de la TB-MDR hasta el segundo trimestre
del embarazo: dado que la mayoria de los efectos teratégenos tienen lugar durante el primer
trimestre, el tratamiento se debe postergar hasta el segundo trimestre del embarazo, salvo en
presencia de sintomas potencialmente mortales. La decisién de postergar el tratamiento se debe
tomar junto con la paciente y se basa esencialmente en el juicio clinico después de andlisis de
los signos y sintomas potencialmente mortales y la gravedad o la agresividad de la enfermedad
(por lo general, sobre la base de la magnitud de la pérdida de peso y el cuadro radiolégico en
el curso de las semanas previas). La consideracion de los riesgos y los beneficios junto con la
paciente debe despejar cualquier duda acerca de la conveniencia de postergar el comienzo del
tratamiento o de recibir firmacos durante el embarazo. Si finalmente se decide comenzar el
tratamiento, utilice tres o cuatro tuberculostdticos de eficacia comprobada y, més tarde, conso-
lide el régimen terapéutico con un firmaco inyectable y, en ciertos casos, con el agregado de
otros firmacos inmediatamente después del parto.

e Livitar los fairmacos inyectables: en general, en los regimenes terapéuticos para mujeres emba-
razadas se deben evitar los aminoglucdsidos, dado que pueden provocar ototoxicidad fetal. La
capreomicina se asocia con un riesgo de ototoxicidad similar, pero es la opcién recomendada si
es absolutamente indispensable administrar un firmaco inyectable.

e  Lvitar la etionamida: la etionamida puede aumentar el riesgo de nduseas y vémitos asociados
con el embarazo y en estudios con etionamida en animales de experimentacién se documenta-
ron vémitos durante la gestacion y efectos teratégenos. En la medida de lo posible, evite utilizar
etionamida en pacientes embarazadas.

En el Tabla 9.1 se presenta la toxicidad durante el embarazo de los firmacos utilizados para el tra-
tamiento de la TB-MDR.

Tabla 9.1. Toxicidad durante el embarazo de los firmacos utilizados
para el tratamiento de la TB-MDR.

Farmaco Clase de Comentarios
m . .
Toxicidad *

La experiencia en pacientes embarazadas sugiere que el firmaco

Etambutol B :
es inocuo.
o Utilicela con prudencia. La mayoria de los estudios sugieren que
Pirazinamida C . .
no existen riesgos.
Estreptomicina s . L - .
pon Evite su administracion. Toxicidad comprobada para el oido fetal
Kanamicina . . .
g D en desarrollo. Se deben considerar racionalmente los riesgos y
Amikacina . . iy . .
. beneficios asociados. Evite su uso siempre que sea posible.
Capreomicina

Utilicelas con prudencia. No se comprobaron efectos teratogenos
en seres humanos cuando se las administré durante periodos
breves (2-4 semanas). Se asoci6 con lesiones permanentes del
Fluoroquinolonas C cartilago en las articulaciones que soportan la carga corporal

de animales inmaduros. La experiencia con la administracién
prolongada en mujeres embarazadas es escasa, pero es posible que
los efectos bactericidas de estos compuestos justifiquen el riesgo.

Evite su uso. Se registraron efectos teratégenos en estudios con
C animales de experimentacién; agravacién considerable de las
nduseas asociadas con el embarazo.

Etionamida
Protionamida
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Tabla 9.1. Toxicidad durante el embarazo de los firmacos utilizados

para el tratamiento de la TB-MDR.

. Clase de .
Farmaco . . " Comentarios
Toxicidad *
Cicloserina C Amplia experiencia en pacientes embarazadas. Se registraron
Terizidona efectos téxicos en estudios con animales de experimentacién.

*A=Inocuidad comprobada en estudios con seres humanos
B=Inocuidad presuntiva sobre la base de los resultados de estudios en animales de experimentacion
C=Inocuidad incierta. No se realizaron estudios en seres humanos y los estudios efectuados en animales muestran efectos toxicos.
D=Téxico. El riesgo podria justificarse exclusivamente en situaciones clinicas especiales.

(Fuente: Partners In Health. The PIH Guide to Medical Management of Multidrug-Resistant Tuberculosis, Boston, Massachusetts: Partners In
Health, Program in Infectious Diseases and Social Change, Harvard Medical School, Division of Social Medicine and Health Inequalities, Brigham
and Women’s Hospital, 2003).

5 LacTancIiA

Madres que amamantan: una mujer que amamanta y padece una TB-MDR activa debe recibir un
ciclo de tratamiento completo, dado que una quimioterapia oportuna y correctamente administrada es la
mejor manera de prevenir la transmisién de la TB-MDR al nifio.

Nifios lactantes: la mayoria de los fdrmacos tuberculostiticos se eliminan en la leche materna en
concentraciones que apenas equivalen a una pequefia fraccién de la dosis terapéutica recomendada para
un lactante. No obstante, los efectos de la exposicién continua durante el ciclo de tratamiento completo
de la TB-MDR sobre el nifio no se conocen con certeza. Por lo tanto, para evitar posibles efectos adversos
medicamentosos se recomienda alimentar al lactante con biberén. Sin embargo, la alimentacién con
leche artificial depende de numerosos factores, como los recursos econémicos de la paciente, la disponibi-
lidad de agua potable y el estado bacteriolégico de la madre. Si no se cumplen las condiciones necesarias
para el uso de leche en polvo, se justifica evaluar la posibilidad de que la madre amamante a su hijo.

No se debe forzar la separacién de la madre y el nifio. Si la baciloscopia del esputo materno es po-
sitiva, el nifio puede ser cuidado por miembros de la familia hasta la conversién del frotis. En todos los
casos se debe ofrecer a la paciente la posibilidad de utilizar un respirador N-95 (para una informacién
mds completa acerca de los respiradores, véase el Médulo 14) hasta la conversién del esputo y pasar algin
tiempo con el nifio en zonas bien ventiladas e incluso al aire libre.

6 NiNos

Los nifios con TB-MDR generalmente padecen una TB primaria transmitida por un adulto con
TB-MDR. Dado que en los nifios la TB a menudo es paucibacilar, los cultivos rara vez son positivos. No
obstante, siempre se debe intentar la confirmacién bacteriolégica de una TB-MDR pedidtrica.

En nifios con cultivo negativo, signos y sintomas clinicos de TB activa y contacto intimo con un
caso de TB-MDR conocido, el tratamiento se debe basar en los resultados de la prueba de sensibilidad
a drogas (PSD) y los antecedentes de exposicién a farmacos tuberculostdticos del caso inicial con TB-
MDR (véanse también los Médulos 4, 5y 6).

Se cuenta con escasa experiencia acerca del uso de tuberculostdticos de segunda linea durante
periodos prolongados en nifios. Es importante considerar cuidadosamente los riesgos y los beneficios
de cada uno de estos farmacos. Es esencial una discusién franca de este problema con el paciente y los
familiares, especialmente al comienzo del tratamiento. Dado que la TB-MDR es potencialmente mortal,
ningtin firmaco de segunda linea estd absolutamente contraindicado en los nifios.
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Jaco (en medio al fondo)
con los nifios de su sala.
Jaco tiene 14 afios y tiene
TB-MDR. El ha estado

7 meses en el hospital
tomando su tratamiento.
Hospital Brooklyn Chest,
Ciudad del Cabo.

Cabe senalar que si bien las fluoroquinolonas se asociaron con un retardo del desarrollo cartilagi-
noso en cachorros beagle, la experiencia adquirida durante el tratamiento de nifios con fibrosis quistica
no indica que se produzcan efectos similares en los seres humanos. En la actualidad se considera que el
beneficio potencial de las fluoroquinolonas en nifios con TB-MDR justifica los riesgos. La etionamida,
el PAS, la cicloserina y la terizidona también se asociaron con resultado satisfactorios en los nifios y son
farmacos bien tolerados.

En general, los firmacos se deben dosificar segtin el peso corporal, como se expone en la Tabla 9.2.
Por lo tanto, en los casos pedidtricos es particularmente importante el control mensual del peso corporal,
a fin de corregir las dosis a medida que el nifio crezca. En la medida de lo posible, todos los firmacos,
incluidas las fluoroquinolonas, se deben administrar en dosis cercanas a los limites superiores de la gama
de valores minimo-méximo recomendados. La excepcidn a esta regla estd representada por el etambutol.
Las dificultades que plantea el seguimiento de la neuritis éptica en los nifios determinan que la dosis
recomendada de etambutol sea de 15 mg/kg en lugar de la dosis de 25 mg/kg que a veces se utiliza en
los adultos con TB-MDR.

Lung Health Image Library

Respecto de los nifios cuyos cultivos no son positivos cuando se instaura el tratamiento de la TB-
MDR, es dificil establecer un fallo terapéutico. La persistencia de anormalidades en la radiografia de
térax permite descartar con certeza una mejorfa. La falta de aumento de peso o, con menor frecuencia,
la pérdida de peso, revisten especial importancia y a menudo son los primeros (o los tinicos) indicadores
de fallo terapéutico. Por este motivo, es sumamente importante controlar rigurosamente el peso corporal
en los nifios.

Datos anecdéticos sugieren que los adolescentes corren un mayor riesgo de resultados terapéuticos
insatisfactorios, tal vez por motivos biolégicos (una enfermedad mds avanzada debido a un diagnéstico
mds tardio) y por factores sociales (mds problemas para el cumplimiento terapéutico, problemas de con-
ducta, consumo de drogas, embarazo, negacién de la enfermedad). El diagndstico temprano, un apoyo
social s6lido, el asesoramiento profesional individual y familiar y la estrecha relacién con el profesional
sanitario pueden contribuir a mejorar los resultados del tratamiento.
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Pacientes de TB
esperando ver al
doctor en el Centro
de Salud de Ibuje

Lung Health Image Library

Tabla 9.2. Pediitricas de tuberculostiticos de segunda linea

Farmaco Formulation Dosis diaria ~ Frecuencia Dosis diaria
mg/kg/dia maéxima
Estreptomicina | Viales: 37.5, 250, 333, 500 mg/ml 20-40 Cada dia lg
Kanamicina Viales: 37.5, 250, 333, 500 mg/ml 15-30 Cada difa lg
Amikacina Viales: 50, 250 mg/ml 15-22.5 Cada dia lg
Capreomicina | Viales: 1g/ml 15-30 Cada dia lg
Ciprofloxacina | Comprimidos: 100, 250, 500, 750 mg 20-40 Dos veces/
Suspensién oral: 250 mg, 500 mg/5ml dia
Ofloxacina Comprimidos: 200, 300, 400 mg 15-20 Dos veces/ 800mg
dia
Levofloxacina | Comprimidos: 250, 500, 750 mg 7.5-10 Cada dia 750mg
Moxifloxacina | Comprimidos: 400 mg 7.5-10 Cada dia 400mg
Etionamida Comprimidos: 250 mg 15-20 Dos veces/ lg
dia
Protionamida | Comprimidos: 250 mg 15-20 Dos veces/ lg
dia
Cicloserina Cipsulas: 250 mg 10-20 Cadadfao lg
Terizidona Dos veces/
dia
PAS PASER® paquetes de 4 g 150 Dos veces/ 12¢
dia o Tres
veces/dia

(Fuente: Organizacién Mundial de la Salud. Guidelines for the programmatic management of drug-resistant tuberculosis: Emergency update 2008
(WHO/HTM/TB/2008.402), Ginebra, Suiza: World Health Organization; 2008).
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Trabajo préctico: disefio de un régimen terapéutico pedidtrico

Una madre que recibié tratamiento por TB-MDR durante 9 meses y que desde hace 6
meses presenta baciloscopia de frotis de esputo y cultivos negativos trae a su hija para que sea
examinada. La nifia tiene 14 meses de edad y pesa 6,9 kg; recibié la vacuna BCG al nacer y
desde hace cuatro meses presenta un cuadro de retardo del crecimiento, anorexia y febricula
intermitente. La prueba cutdnea con derivado proteico purificado (PPD) indujo un habén de
16 mm vy la radiografia de térax muestra linfadenopatias hiliares no asociadas con infiltrados.
No se conocen otros contactos. A la madre se le diagnosticé TB poco después del parto y la
enfermedad no respondié a los regimenes terapéuticos de categorfas I y II de la OMS. El perfil
de resistencia materno desde el comienzo del tratamiento de la TB-MDR es el siguiente:

Resistencia a H R, E,Z.S
Sensibilidad a Amk, Cm, O, Eto
No se realizé una PSD para PAS y Cs.

PREGUNTA
¢Oué medidas y qué régimen terapéutico recomendaria para la nifia?

RESPUESTA

se debe informar a la madre que es casi seguro que su hija padece tuberculosis y que muy pro-
bablemente la enfermedad sea multidrogorresistente. En la medida de lo posible se debe realizar
una PSD (véase el Médulo 4). Mientras se esperan los resultados de la PSD (o si no se tiene acce-
so a esta modalidad diagnéstica) se debe instaurar un régimen empirico basado en los resultados
de la PSD materna. Se recomienda el régimen siguiente:

FI-Fg-Eto(Pto)-Cs -o-FI -Fq-PAS-Cs

El farmaco inyectable (FI) puede ser cualquiera, excepto la estreptomicina; en este caso, Km,
Cm, o Amk.

A continuacidn, se ofrece un ejemplo de cédlculo de dosis para el régimen Km-Of-Pt-Cs que ilus-
tra la forma de estimar las dosis. En resumen, calcule las dosis minima y maxima para el peso del
nifo y luego seleccione una dosis entre ambos valores (en caso necesario, un farmacéutico puede
preparar la dosis exacta que permita recetar una cantidad en miligramos y evite la necesidad de
tomar una cuarta parte o la mitad del comprimido):

Km: (15 mgx 6,9 kg = 103 y 30 mg x 6,9 Kg = 207) seleccione una dosis entre ambos valores
(preferentemente mds cercana al valor mds elevado), p. ej., 200 mg/dia, dosis tinica.

Ofx: (15 mgx 6,9 kg = 103 y 20 mg x 6,9 kg = 138). 100 mg/dia es una dosis comoda y constituye
la dosis plena diaria. En la Tabla 9.2. se indica que la dosis diaria se administra en dos tomas por
dia, de modo que el paciente recibird 50 mg (1/4 de comprimido) por la mafiana y 50 mg (1/4
de comprimido) por la noche.

Pto: (15 mgx 6.9 kg = 103 y 20 mg x 6.9 kg = 138). 125 mg/dia es una dosis cémoda y constituye
la dosis plena diaria. En la Tabla 9.2. se indica que la dosis diaria se administra en dos tomas por
dia, de modo que el paciente recibird 62,5 mg (1/4 de comprimido) por la mafiana y 62,5 mg
(1/4 de comprimido) por la noche
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Cs: (15 mgx 6,9 kg =103 y 20 mg x 6,9 kg = 138). 125 mg/dia es una dosis cémoda y constituye
la dosis plena diaria. En la Tabla 9.2. se indica que la dosis diaria se administra en dos tomas por
dia, de modo que el paciente recibird 62,5 mg (1/4 de capsula) por la mafiana y 62,5 mg (1/4 de
cdpsula) por la noche.

A MEDIDA QUE EL NINO AUMENTA DE PESO SE DEBE CORREGIR LA DOSIS
(CONTROLAR EL PESO UNA VEZ AL MES)

Pacientes con TB en el
Lifecare Knights hospital en
Germiston

Lung Health Image Library

7 DIABETES

El tratamiento de la TB-MDR para diabéticos serd ineficaz si no se controla debidamente la gluce-
mia. Por lo tanto, el médico que trata al paciente por su TB-MDR tiene la responsabilidad de garantizar
el control adecuado de la diabetes. Los fdrmacos hipoglucemiantes orales no estin contraindicados
durante el tratamiento de la TB-MDR. La etionamida y la protionamida pueden dificultar el control
de los niveles de insulina.

PREGUNTA:

(Qué pautas se deben respetar para el tratamiento de la TB-MDR en un paciente diabético?

a. Se deben controlar correctamente la glucemia y la presion arterial.

b. Glucemia diana en sangre capilar: 140 mg/d] antes de las comidas

c. La glucemia se debe controlar una vez por semana para asegurar el cumplimiento de los obje-
tivos.

d. Los pacientes hipertensos con diabetes deben comenzar un tratamiento con un betabloquean-
te y un diurético tiazidico.

e. El aumento de la concentracién sérica de creatinina es una indicacién para medir la depura-
cién de creatinina y corregir las dosis de los formacos para el tratamiento de la TB-MDR.
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RESPUESTA

Las respuestas correctas son: ay e

¢ La glucemia antes de las comidas debe situarse entre 80 y 120 mg/dl.

e La glucemia se debe medir a intervalos regulares durante el dia y la dosis de insulina se calcula
sobre la base de estas medidas. Una vez que se alcance una dosis de insulina estable, la gluce-
mia se puede controlar cuatro veces por semana.

e En pacientes diabéticos hipertensos se recomienda tratar la hipertensién con un inhibidor de

la ECA.

Se sugieren a continuacién las pautas generales para facilitar el manejo del paciente diabético con

TB-MDR.

e Seguimiento médico: la diabetes se debe controlar rigurosamente durante todo el tratamiento.

e lducacion del paciente: el paciente debe conocer los fundamentos de una dieta para diabéticos y ser
consciente de la importancia de no excederse de peso, hacer ejercicio y prestar atencién al estado de
los pies. Los pacientes deben conocer los sintomas de la hipoglucemia y la hiperglucemia.

e Supervision de la glucemia
®  Glucemia diana en sangre capilar: 80-120 mg/dl antes de las comidas; 100-140 mg/dl antes de

acostarse. Estos valores deben ser mds elevados si existen antecedentes de hipoglucemia.

e s posible que sea necesario un periodo de vigilancia intensiva de la glucemia hasta que se
cumplan estos objetivos.

e Una vez que se alcance una dosis de insulina estable, la glucemia se puede controlar cuatro
veces por semana, para garantizar el cumplimiento de los objetivos.

e Si el paciente recibe hipoglucemiantes orales, la glucemia se puede controlar dos veces por
semana.

e Controles periddicos
e Las concentraciones séricas de creatinina y potasio se deben controlar dos veces por semana

durante el primer mes y, por lo menos, una vez por mes a partir de entonces.

e El aumento de la concentracién sérica de creatinina es una indicacién para medir la depura-
cién de creatinina y corregir las dosis de los farmacos para el tratamiento de la TB-MDR segtin
se indica en la Tabla 9.3. Después de modificar las dosis, la creatinina sérica se debe medir dos
veces por semana hasta que los valores se estabilicen.

¢ Evaluar el nivel de HbA , cada tres meses si se producen modificaciones del tratamiento o si no
se cumplen los objetivos prefijados y cada seis meses si el valor se mantiene estable. Objetivo
para el nivel de HbA, . :<7;

e Fondo de ojo una vez por afio.

e  Cribado y tratamiento de la hipertensién
e Lvaluacién de la presion arterial una vez por mes.

e Los pacientes hipertensos con diabetes deben comenzar un tratamiento con un inhibidor de
la ECA.

e o Prevencion de la nefropatia diabética

Dosis del farmaco inyectable segin las recomendaciones la Tabla 9.3.
Contemplar la administracién de un inhibidor de la ECA en pacientes con albuminuria (>300

mg/24 h).
8 INSUFICIENCIA RENAL
La insuficiencia renal secundaria a una infeccién tuberculosa de larga data o a un tratamiento
previo con aminoglucésidos no es un hallazgo infrecuente. En presencia de insuficiencia renal se reco-

mienda suma prudencia con el uso de tuberculostdticos de segunda linea; las dosis y/o la frecuencia de
la administracién de estos farmacos se deben corregir segtin lo indicado en el Tabla 9.3.
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Tabla 9.3. Correccién de las dosis de farmacos en presencia de insuficiencia renal

(Modifica-  Dosis y frecuencias recomendadast para pacientes con una depura-
Farmaco ciondela  ci6n de creatinina < 30 ml/min o en pacientes tratados con hemodis-
frecuencia? lisis.
Isoniazida Sin cambios | 300 mg una vez al dia 0 900 mg 3 veces por semana
Rifampicina Sin cambios | 600 mg una vez al dia 0 600 mg 3 veces por semana
Pirazinamida Si 25-35 mg/kg por dosis tres veces por semana (no diariamente)
Etambutol Si 15-25 mg/kg por dosis tres veces por semana (no diariamente)
Ofloxacina Si 600-800 mg por dosis tres veces por semana (no diariamente)
Levofloxacina | Si 750-1000 mg por dosis tres veces por semana (no diariamente)

Moxifloxacina Sin cambios | 400 mg una vez por dia

Gatifloxacina Si 400 mg por dosis tres veces por semana (no diariamente)
Cicloserina/ ) 3 ) N
Terizidona Si 250 mg una vez por dia o 500 mg/dosis tres veces por semana
Protionamida Sin cambios | 250-500 mg por dosis todos los dias

Etionamida Sin cambios | 250-500 mg por dosis todos los dias

Acido p-amino- . . . 3
P o Sin cambios | 4 g/ por dosis, dos veces por dia

salicilico

Estreptomicina | Yes 12-15 mg/kg por dosis dos o tres veces por semana (no diariamente)***
Capreomicina | Yes 12-15 mg/kg por dosis dos o tres veces por semana (no diariamente)***
Kanamicina Yes 12-15 mg/kg por dosis dos o tres veces por semana (no diariamente)™**
Amikacina Yes 12-15 mg/kg por dosis dos o tres veces por semana (no diariamente)***

1 Para aprovechar el efecto bactericida dependiente de la concentraciéon de muchos farmacos tuberculostaticos se administran las dosis convenciona-
les salvo que exista intolerancia. Para los firmacos del grupo 5, consulte las recomendaciones de los fabricantes sobre los ajustes que se han de llevar
a cabo en caso de insuficiencia renal.

* No se sabe con certeza si la dosis de 250 mg/dfa es inocua. Se recomienda una supervisién atenta para detectar indicios de neurotoxicidad (en la
medida de lo posible, medir las concentraciones séricas del firmaco y modificar el tratamiento en consecuencia).

“* Las preparaciones de PAS con sales de sodio pueden aportar una carga excesiva de sodio y se recomienda evitarlas. Las formulaciones de PAS
exentas de sales de sodio (p. ej., Jacobus PASER®) eliminan el riesgo de retencién de sodio.

“**Se recomienda cautela con los firmacos inyectables en pacientes con disfuncién renal debido al riesgo aumentado de ototoxicidad y nefrotoxi-
cidad

Fuente: Organizacion Mundial de la Salud. Guidelines for the programmatic management of drug-resistant tuberculosis: Emergency update 2008
(WHO/HTM/TB/2008.402), Ginebra, Suiza: World Health Organization; 2008)

9 TRASTORNOS HEPATICOS

Todos los farmacos de primera linea: isoniazida, rifampicina y pirazinamida se asocian con la he-
patitis. Entre los tuberculostdticos de segunda linea, la etionamida, la protionamida y el PAS también
pueden ser hepatotdxicos, aunque en menor medida que cualquiera de los farmacos de primera linea.
La hepatitis asociada con las fluoroquinolonas es muy rara, pero puede ocurrir. En general, los pacien-
tes con una hepatopatia crénica no deben ser tratados con pirazinamida. Los otros tuberculostdticos
utilizados para el tratamiento de la TB-MDR no estdn contraindicados, pero se recomienda determinar
periédicamente el nivel sérico de enzimas hepdticas e interrumpir el tratamiento con los firmacos sospe-
chosos si se detecta inflamacion hepdtica o se agrava una inflamacién preexistente.

En portadores del virus de la hepatitis y pacientes con antecedentes de hepatitis aguda o consumo
excesivo de alcohol, el tratamiento de la TB-MDR no estd contraindicado siempre que no existan indi-
cios clinicos de hepatopatia crénica, aunque es posible que en este subgrupo de pacientes aumente el
riesgo de reacciones hepatotéxicas.
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En raros casos pueden coexistir la TB-MDR y una hepatitis aguda no relacionada con la tuberculo-
sis. El tratamiento de estos pacientes depende del juicio clinico. En algunos casos es posible postergar el
tratamiento de la TB-MDR hasta que remita la hepatitis aguda, mientras que en otros es necesario tratar
la TB-MDR durante la evolucién de la hepatitis aguda; en estos tltimos casos la opcién menos riesgosa
es la combinacién de cuatro firmacos no hepatotéxicos.

La férmula para calcular la depuracién de creatinina (CrCl) o el indice de filtracién glomerular
(IFG) es la siguiente:

Indice de filtracion glomerular (IFG) estimado =
(140 — edad) x (peso corporal ideal en kg)

Hombres:
72 x (creatinina sérica, mg/dl)
Mujeres: X 0,85
Los valores normales de depuracién de creatinina son:
Hombres: 97 a 137ml/min
Mujeres: 88 a 128ml/min

Trabajo préctico: corregir la dosis de un firmaco en presencia de insuficiencia renal:

PREGUNTA
En un paciente de sexo masculino con creatinina sérica = 2,4; edad = 59; peso corporal ideal en
kg = 53 kg. ;Cual deberia ser la dosis de kanamicina?

RESPUESTA
Paso 1: calcule el indice de filtracién glomerular (IFG)

(140 — edad) x (peso corporal ideal en kg)
72 x (creatinina sérica, mg/dl)

(140 — 59) x (53)
72 x 2,4

24,8 ml/min

Paso 2: consulte la Tabla 9.3. y corrija la dosis segin lo indicado. En este caso el valor de 24,8 ml/
min no alcanza los 30 ml/min. La dosis de kanamicina indicada en la Tabla 9.3. es de 12-15 mg/
kg. La dosis que se deberfa recetar corresponderfa a un valor entre (12)(53) = 636 mgy (15)(53) =
795 mg. Es razonable seleccionar una dosis relativamente ficil de extraer del vial. En este caso, la
eleccion logica serfa 750 mg tres veces por semana.

Paso 3: evalde periédicamente la creatinina sérica (una vez por semana o con mayor frecuencia
en presencia de una insuficiencia renal grave) y corrija las dosis de acuerdo con los cambios
observados.

Nota: En este paciente se deben evaluar todos los firmacos que componen el régimen de tratamien-
toy, en los casos indicados, corregir las dosis correspondientes.

Si se tratase de una mujer, el IFG serfa de 24,8 x 0,85 = 21,1 ml/min.
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10 CRISIS EPILEPTICAS

Algunos pacientes que requieren tratamiento por una TB-MDR presentan antecedentes lejanos
o recientes de Trastornos convulsivos. El primer paso en estos casos consiste en determinar si estas
crisis estdn controladas y si el paciente recibe medicacion anticonvulsivante. En caso contrario serd
necesario instaurar una terapéutica anticonvulsivante antes de comenzar el tratamiento de la T'B-
MDR. Ademis se debe corregir cualquier otra causa subyacente de convulsiones.

La cicloserina y la terizidona se deben evitar en pacientes con Trastornos convulsivos activas
que no estén debidamente controladas con medicacién. No obstante, si no de dispone de otra
alternativa viable se puede administrar cicloserina/terizidona y corregir las dosis de los farmacos
anticonvulsivantes para prevenir las Trastornos convulsivos. Se recomienda considerar los beneficios
y los riesgos potenciales del tratamiento con cicloserina/terizidona y hacer participar al paciente de la
decisién definitiva.

Si las convulsiones se manifiestan por primera vez durante el tratamiento de la TB-MDR es muy
probable que se relacionen con uno de los farmacos utilizados. En el capitulo 11 de la publicacién
de la OMS Guidelines for the programmatic management of drug-resistant tuberculosis: Emergency
update 2008 podrd encontrar mds informacién sobre las estrategias y protocolos especificos para tratar
los efectos colaterales.
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11 DEPENDENCIA DE SUSTANCIAS

Los pacientes que presentan una dependencia de sustancias plantean un problema especial. En
estos casos se debe ofrecer un tratamiento para la adiccién. Si bien se debe alentar firmemente la abs-
tinencia completa de drogas o alcohol, el consumo activo de drogas o de alcohol no es una contra-
indicacién para el tratamiento. Si la adiccién del paciente es causa de interrupciones repetidas del
tratamiento, el régimen terapéutico se debe suspender hasta que se instauren con éxito el tratamiento de
la adiccién u otras medidas para garantizar el cumplimiento.

En pacientes drogadictos o alcohdlicos, la cicloserina y la terizidona se asocian con una mayor
incidencia de efectos adversos, incluidas las convulsiones. No obstante, si estos firmacos se consideran
imprescindibles se pueden usar, pero es imperativa la observacién estrecha del paciente para detectar y
tratar los posibles efectos colaterales.

Consumidor de drogas
C g

por via IV en Casal

Ventoso, Lisboa |
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12 PACIENTES PSIQUIATRICOS

Se recomienda que antes de iniciar el tratamiento de la TB-MDR los pacientes sean evaluados por
un psiquiatra. La evaluacién inicial tiene por finalidad indagar sobre un trastorno psiquidtrico preexisten-
te y establecer un estado basal con fines comparativos en caso de que aparezcan sintomas psiquidtricos
nuevos durante el tratamiento. Cualquier trastorno psiquidtrico identificado antes de comenzar el trata-
miento o durante el tratamiento debe ser debidamente tratado. Entre los pacientes con TB-MDR existe
una incidencia elevada de depresién y ansiedad, a menudo relacionadas con la cronicidad del trastorno
y los problemas socioeconémicos asociados. Si no se dispone de un profesional especializado en psiquia-
tria, el médico clinico debe registrar cualquier afeccién psiquidtrica que padezca el paciente durante la
evaluacién inicial.
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A veces es necesario recurrir a psicofdrmacos o a la psicoterapia individual o grupal para tratar un
trastorno psiquidtrico preexistente o provocado por la medicacién. La psicoterapia grupal crea un con-
texto solidario y puede ser valiosa para pacientes tuberculosos con trastornos psiquidtricos o sin ellos (es
importante instaurar las medidas adecuadas para prevenir el contagio en la terapia de grupo).

El tratamiento con cicloserina o terizidona no estd absolutamente contraindicado en pacientes con
trastornos psiquidtricos. Las reacciones adversas a la cicloserina/terizidona pueden ser mds frecuentes
en los pacientes psiquidtricos, pero los beneficios a menudo justifican el riesgo de efectos adversos. Si
se decide administrar cicloserina o terizidona pacientes con trastornos psiquidtricos, se recomienda una
supervision estrecha.

Todos los médicos que tratan pacientes con TB-MDR deben trabajar en estrecha colaboraciéon con
un psiquiatra y tener acceso a un sistema que responda a las emergencias psiquidtricas. Las emergencias
psiquidtricas comprenden psicosis, pensamientos suicidas y cualquier situacién que implique un riesgo
para el propio paciente o para terceros. Los mecanismos para responder a emergencias psiquidtricas (a
menudo admisiones en instituciones psiquidtricas) deben estar activados las 24 horas del dia. En todo pa-
ciente con TB-MDR y baciloscopia de esputo positiva que requiera internacién hospitalaria es necesario
implementar las medidas adecuadas para el control de la infeccién.

13 FALLO DEL TRATAMIENTO DE LA TB-MDR

La ausencia de respuesta al tratamiento de la TB-MDR es una indicacién para revisar el régimen y
el plan terapéuticos y formular un nuevo plan de accién si es necesario. La modificacion del tratamiento
puede estar indicada tan sélo después de 4 a 6 meses si no se observa conversién bacterioldgica o si se
aprecia un deterioro clinico evidente. En la medida de lo posible, no se limite a agregar uno o dos
firmacos a un régimen que aparentemente estd fracasando ¢ intente volver a disefiar un régimen con
cuatro farmacos eficaces (véase el Médulo 6).

13.1 PACIENTES EN QUIENES SE SOSPECHA UN FALLO DEL TRATAMIENTO DE LA TB-MDR

Los pacientes que presentan signos clinicos, radiolégicos o bacteriolégicos de tuberculosis activa
persistente o de recidiva de la enfermedad después de cuatro meses de tratamiento se deben evaluar por
un posible fallo terapéutico. Esta recomendaciéon también es vilida para pacientes que muestran un
rdpido deterioro clinico, antes de transcurridos cuatro meses de tratamiento.

PREGUNTA

(Cuiles son los pasos que deben seguirse ante la sospecha de un fallo del tratamiento de la TB-

MDR?

a. Se debe revisar la tarjeta de tratamiento para asegurarse del cumplimiento terapéutico por
parte del paciente.

b. Se debe programar una entrevista no confrontacional con el paciente en presencia del supervi-
sor del DOT.

c. Se debe programar una entrevista confrontacional con el supervisor del DOT.

d. El supervisor del DOT debe ser asignado a otro paciente y al paciente se le debe asignar otro
supervisor del DOT.

e. Se deben revisar especificamente los informes bacteriolégicos para buscar baciloscopias de
esputo positivas.
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RESPUESTA

Las respuestas correctas son a y e.

* No es necesario que en la entrevista con el paciente participe el supervisor del DOT para
garantizar una conversacion franca.

e La entrevista con el supervisor no debe ser agresiva sino mds bien amable y conciliadora.

* No es necesario cambiar a los supervisores del DOT si no hay indicios de manipulacién por
parte del paciente.

e La tarjeta de tratamiento y los informes bacteriol6gicos se deben revisar. Los frotis positivos
asociados con cultivos negativos pueden ser indicativos de la presencia de bacilos muertos y no
de fallo terapéutico.

Ante la sospecha de un fallo del tratamiento de la TB-MDR estdn indicados los siguientes pasos:

e  Se debe revisar la tarjeta de tratamiento para confirmar el cumplimiento terapéutico por parte
del paciente. El profesional sanitario debe investigar si el paciente tomé todos los farmacos
recetados. Se debe programar una entrevista no confrontacional con el paciente sin la pre-
sencia del supervisor del DOT.

®  Se debe programar una entrevista no confrontacional con el supervisor del DOT sin la pre-
sencia del paciente. Se deben formular preguntas para descartar una posible manipulacién
del supervisor por parte del paciente. Si se sospecha manipulacién, el supervisor del DOT
deberia ser asignado a otro paciente y al paciente se le deberfa asignar otro supervisor del DOT.

e Se debe revisar el régimen terapéutico para reevaluar los antecedentes médicos, los contac-
tos y todos los informes de PSD disponibles. Si se llega a la conclusién de que el régimen es
inadecuado se deberd planificar uno nuevo.

¢ Se deben revisar los informes bacteriolégicos. Con frecuencia los informes de baciloscopias
y cultivos de esputo son los indicadores mds claros de que el paciente no responde al trata-
miento. Un cultivo positivo aislado en un paciente con una respuesta clinica satisfactoria
no indica necesariamente un fallo terapéutico, sobre todo si los cultivos de seguimiento son
negativos o si la cantidad de colonias aisladas disminuye progresivamente. Los frotis positivos
asociados con cultivos negativos pueden ser indicativos de la presencia de bacilos muertos y
no de fallo terapéutico La negatividad repetida de los frotis y los cultivos en un paciente que
muestra un evidente deterioro clinico y radioldgico puede indicar la presencia de otra enfer-
medad ademds de la TB-MDR.

e  Sedeben descartar otras enfermedades que pueden reducir la absorcién de los farmacos (p. €j.,
diarrea crénica) o provocar inmunodeficiencia (p. €j., infeccién por el VIH).

13.2 PACIENTES CON UN FALLO APARENTE DEL TRATAMIENTO DE LA TB-MDR

No existe un indicador inequivoco del fallo terapéutico en pacientes con TB-MDR; no obstante, a
menudo se llega a un estadio en el cual es evidente que el paciente no va a mejorar. Los signos indicativos
de fallo comprenden:

positividad persistente de los frotis o cultivos de esputo después del décimo mes de tratamiento;
enfermedad pulmonar importante y bilateral sin posibilidad de intervencién quirdrgica;

alto grado de resistencia sin posibilidad de agregar otros fdrmacos;

deterioro del estado clinico generalmente asociado con pérdida de peso e insuficiencia respi-
ratoria
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No es necesario que todos estos signos estén presentes para determinar un fallo terapéutico, pero
la coexistencia de estos factores indica que la curacién del paciente es sumamente improbable. Cabe
sefalar que la definicién epidemioldgica de fallo terapéutico para el registro de resultados incluida en el
Moédulo 11 a menudo difiere de la decisién de suspender el tratamiento en un paciente que no responde
satisfactoriamente. La definicién epidemioldgica es un resultado terapéutico del paciente para incluir
en el andlisis de cohorte del tratamiento, mientras que la decisién clinica de interrumpir el tratamiento
se toma después de haber agotado otras opciones y haber llegado a la conclusién de que la curacién del
paciente es sumamente improbable.

13.3 INTERRUPCION DEL TRATAMIENTO

PREGUNTA

(Cudles de las siguientes afirmaciones relativas a la interrupcién del tratamiento en un paciente

con TB-MDR son correctas?

a. La interrupcion del tratamiento sélo se debe contemplar después de haber agotado todas las
otras opciones terapéuticas.

b. Si no existe la posibilidad de recurrir a otros firmacos auxiliares (o a la cirugia, si corresponde),
se debe considerar que se produjo un fallo terapéutico y se recomienda la interrupcion del
tratamiento.

c. Silos farmacos utilizados para el tratamiento de la TB-MDR se asocian con efectos colaterales
importantes se debe interrumpir el tratamiento.

d. La continuacién de un tratamiento que estd fracasando puede aumentar la resistencia de la
cepa infectante y ampliar el espectro de resistencia a todos los tuberculostdticos disponibles.

e. No se recomienda interrumpir el tratamiento antes de que el paciente comprenda y acepte las
razones para hacerlo y se manifieste de acuerdo con el tratamiento de apoyo ofrecido.

RESPUESTA

Las respuestas correctas son a, by e.

e FE] tratamiento se debe interrumpir si no se observan indicios de mejoria y los efectos colaterales
devienen intolerables.

e [aemergencia de cepas “superresistentes” es un riesgo real y estas cepas se pueden transmitir a
otros pacientes.

La interrupcién del tratamiento recién se debe contemplar después de haber agotado todas las
otras opciones terapéuticas. La interrupcién del tratamiento de la TB-MDR en un paciente con fallo
terapéutico es una decisién dificil para los familiares y los profesionales sanitarios y principalmente para
el paciente, dado que a menudo este tratamiento representa la tdltima esperanza de mejorfa. En estos
casos es esencial brindar apoyo y comprensién al paciente y a sus familiares.

Si los profesionales sanitarios estdn seguros de que los fairmacos fueron ingeridos y no existe la posi-
bilidad de recurrir a otros fdrmacos auxiliares (o a la cirugfa, si corresponde), se debe considerar que se
produjo un fallo terapéutico y se recomienda la interrupcién del tratamiento.

Existen dos razones importantes para interrumpir el tratamiento o pasar a un tratamiento paliativo
(de apoyo):

® lacalidad de vida del paciente — los firmacos utilizados para tratar la TB-MDR ejercen efectos
colaterales considerables y continuar su administracion si el paciente no responde al tratamien-
to puede causar un sufrimiento innecesario;

® la continuacién de un tratamiento que estd fracasando puede aumentar la resistencia de la
cepa infectante y ampliar el espectro de resistencia a todos los tuberculostiticos disponibles.
Eista cepa “superresistente” se puede transmitir a otras personas.
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La interrupcién del tratamiento requiere el acuerdo de todo el equipo terapéutico, incluidos médi-
cos, enfermeras y supervisores del DOT. Una vez adoptada la decisién de interrumpir el tratamiento, se
debe establecer un plan concreto para presentar a los familiares y al paciente. Este proceso generalmente
requiere varias entrevistas y tarda varias semanas. Las visitas domiciliarias durante este periodo brindan
una excelente oportunidad para conversar con los parientes y el paciente en un medio familiar. Se re-
comienda no interrumpir el tratamiento antes de que el paciente comprenda y acepte los motivos para
tomar esta decision y se manifieste de acuerdo con el tratamiento de apoyo ofrecido.

13.4 CUIDADOS PALIATIVOS Y DE APOYO

PREGUNTA

(Cudles de las siguientes afirmaciones relacionadas con el tratamiento paliativo del paciente con

TB-MDR son correctas?

a. El tratamiento con paracetamol o con la combinacién codeina-paracetamol alivia el dolor de
intensidad moderada.

b. La morfina estd contraindicada aun en presencia de dolor intenso.

. En pacientes con insuficiencia respiratoria se puede administrar oxigeno para aliviar la disnea.

d. Una vez interrumpido el tratamiento de la TB-MDR se pueden suspender las visitas domicilia-
rias del médico de cabecera y el personal de apoyo.

e. En todos los casos estdn indicados los cuidados bucales, la prevencion de escaras, los bafios
higiénicos y la prevencién de contracturas musculares.

o

RESPUESTA

Las respuestas correctas son a, c y e.

e [a morfina y otros analgésicos opidceos se pueden administrar en caso necesario.
o Las visitas regulares del médico y el equipo de apoyo no deben ser interrumpidas.

Después de interrumpir el tratamiento de la TB-MDR se pueden implementar diversas medidas
paliativas. El tratamiento de apoyo se describe detalladamente en la guia de la OMS Palliative care:
symptom management and end-of-life care, parte de la serie de cuatro voltimenes Integrated management
of adolescent and adult illness: interim guidelines for first-level facility workers y se resume en el Tabla 9.4.
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Tabla 9.4. Cuidados paliativos en un estadio terminal

¢ Control del dolor. El paracetamol o la combinacién de codeina/paracetamol alivia el dolor de
intensidad moderada. La codeina también alivia la tos. En caso necesario, se deben administrar
analgésicos mds potentes, incluida la morfina.

¢ Alivio de la insuficiencia respiratoria. Se puede administrar oxigeno para aliviar la disnea. La
morfina también mejora considerablemente la insuficiencia respiratoria y se debe ofrecer como
posibilidad si se encuentra disponible.

® Apoyo nutricional. En un estadio terminal, se recomienda la ingestién de comidas livianas y
frecuentes. La ingestion de alimentos disminuye a medida que el estado del paciente se agrava e
ingresa en el estadio terminal. Se deben tratar las nduseas y los vomitos y cualquier otro trastorno
que interfiera con la alimentacién.

® Visitas médicas regulares. Las visitas domiciliarias del médico y el equipo de apoyo deben con-
tinuar después de la interrupcion del tratamiento. Es importante tratar la depresion y la ansiedad
del paciente.

e Continuacién del tratamiento con firmacos auxiliares. El tratamiento con otros firmacos auxi-
liares debe continuar segin necesidad.

¢ Internacién hospitalaria, cuidados de hospicio, cuidados en instituciones especializadas. La
agonia de un ser querido en la propia casa es una situacién sumamente dificil y angustiante para
los que lo rodean. Es importante ofrecer cuidados paliativos domiciliarios a los familiares que de-
seen mantener al paciente en su domicilio y cuidados paliativos institucionales en los otros casos

e Medidas preventivas. Fin todos los casos estdn indicados los cuidados bucales, la prevencién
de escaras, los bafios higiénicos y la prevencién de contracturas musculares. Es sumamente
importante mover regularmente a los pacientes confinados en la cama.

® Medidas para el control de la infeccién. El paciente en quien se interrumpe el tratamiento de la
TB-MDR por fallo terapéutico a menudo sigue siendo contagioso durante un periodo prolongado.
Las medidas para el control de la infeccién no se deben interrumpir (véase el Médulo 14).

Fuente: Organizacion Mundial de la Salud. Palliative Care: Symptom Management and End-of-Life Care (WHO/CDS/IMA/2004.4) Ginebra, Suiza:
World Health Organization; 2004.
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AUTOEVALUACION: SITUACIONES ESPECIALES

1. La TB-MDR en los nifios:

a) Es imposible de tratar porque todos los tuberculostiticos de segunda linea estdn contraindicados
b) Se trata del mismo modo que en los adultos salvo ciertas excepciones

c) Se trata exactamente igual que la TB-MDR en los adultos

d) Sélo se puede prevenir mediante quimioprofilaxis antituberculosa

e) Se trata con tuberculostdticos de segunda linea diferentes

2. Los pacientes con hepatopatia crénica no deben ser tratados con:
a) Ofloxacina

b) Etionamida

¢) Pirazinamida

d) Kanamicina

e) Etambutol

3. Verdadero/falso:

) El tratamiento de la TB-MDR estd contraindicado en el embarazo

El tratamiento de la TB-MDR estd contraindicado en los nifios

La TB-MDR es una contraindicacién para la lactancia

La diabetes es una contraindicacién para el tratamiento de la TB-MDR

La insuficiencia renal es una contraindicacién para el tratamiento de la TB-MDR

(
(
(
(
(

—_— — — —

4. Los farmacos para el tratamiento de la TB-MDR que estdn contraindicados durante el embarazo
on:
) Las fluoroquinolonas

w»

a
b) Los aminoglucdsidos

¢) Los tuberculostdticos de primera linea
d) Las tioamidas

e) Ninguna de los anteriores

J—

5. La administracién de los firmacos se deberd corregir en caso de insuficiencia renal por:
a) Ofloxacina

b) Cicloserina

¢) Etambutol

d) Kanamicina

e) Todos los anteriores

RESPUESTAS

FEFFF

MU
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OBJETIVOS DEL APRENDIZAJE

Después de completar este médulo, usted deberia ser capaz de:

comprender las pautas diagnésticas y clinicas para la TB-MDR asociada
con la infeccién por VIH,

comprender las interacciones medicamentosas y los efectos t6xicos aditivos
del doble tratamiento,

recetar regimenes antirretroviricos eficaces para pacientes con TB-MDR,
realizar un seguimiento adecuado del paciente,

recetar tratamientos complementarios adecuados.



2 INTRODUCCION

La coinfeccién por el VIH complica considerablemente la prevencién, el diagndstico y el trata-
miento de la TB-MDR. Las tasas de prevalencia epidemiolégicas locales de VIH, TB-MDR vy coinfec-
cién TB-MDR/VIH son importantes para planificar las estrategias terapéuticas de la infeccién por el
VIH y la TB-MDR. En la actualidad, el asesoramiento relacionado con el VIH y el examen serol6gico
para la deteccién del VIH forman parte integral del tratamiento de pacientes con TB (incluida la
TB-MDR), y en los programas para el control de la TB-MDR se recomienda extender la vigilancia de la
TB-MDR a todos los pacientes tuberculosos VIH positivos.

Ghana: personal
sanitario para combatir
la'TB en una de sus
reuniones habituales

Lung Health Image Library

3 PRESENTACION CLINICA DE LA TB-MDR asociapa coN EL VIH

Los signos y sintomas de la TB-MDR son los mismos que la TB sensible a los firmacos en los
pacientes infectados por el VIH.

La presentacién clinica de la TB-MDR asociada con el VIH (asi como de la TB sensible a los far-
macos) depende del grado de inmunodeficiencia subyacente. En un estadio temprano de la enfermedad
por el VIH, la patologia de la TB-MDR es similar a la de los pacientes sin infeccién por el VIH; es decir,
predomina el compromiso pulmonar y la baciloscopia de esputo a menudo es positiva. A medida que la
inmunodeficiencia avanza, aumenta la frecuencia de presentacién extrapulmonar de la TB-MDR. El
cuadro clinico también puede reflejar la presencia de infecciones coexistentes, como septicemia, infec-
cién respiratoria polimicrobiana, infeccién del aparato digestivo, etc.

4 Di1agnoOstIcO DE TB-MDR Asociapa coN Ev VIH
PrREGUNTA
(Cudles son las pautas para el diagnéstico de la TB-MDR asociada con una infeccién por el VIH?
RESPUESTA
El diagnéstico de TB-MDR en personas VIH positivas plantea mayores dificultades y el cuadro

se puede confundir con otras infecciones pulmonares o sistémicas. A medida que progresa la
infeccién por el VIH, aumenta la incidencia de presentacién extrapulmonar de la TB-MDR
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Eistas presentaciones pueden ser la causa de errores o retardos diagnésticos con un aumento

resultante de de la morbilidad y la mortalidad.

La realizacién de cultivos contribuye en gran medida al diagnéstico de tuberculosis en personas
infectadas por el VIH y en la actualidad se recomienda en forma sistemdtica. En regiones en
las que los datos epidemiol6gicos indican una incidencia elevada de TB-MDR en pacientes
HIV-positivos, todos los pacientes con signos y sintomas de TB deben ser cribados para la
deteccién de TB-MDR. En la medida de lo posible se debe recurrir a técnicas de diagndstico
rapido para la TB-MDR, dado que en los pacientes VIH positivos el tratamiento inadecuado
(aun durante un lapso breve) se asocia con un alto riesgo de muerte.

Los principios fundamentales del diagnéstico de la TB-MDR asociada con la infeccién por

el VIH son los mismos que en los pacientes VIH negativos. En todos los casos estdn indica-
dos el cultivo de esputo con PSD, aun cuando se sospeche una TB-MDR extrapulmonar. La
TB-MDR extrapulmonar asociada con la infeccién por el VIH afecta con mayor frecuencia la
pleura, los ganglios linfiticos y el pericardio. En algunos de estos casos puede ser positivo el

hemocultivo para bacilos tuberculosos.

5 TraramMIENTO DE LA TB-MDR

El tratamiento de la TB-MDR es el mismo tanto para pacientes VIH positivos como VIH negativos,
salvo que la tioacetazona estd contraindicada en pacientes VIH positivos. Sin embargo, la infeccién
por el VIH dificulta considerablemente el tratamiento y aumenta en gran medida la incidencia de efec-
tos adversos medicamentosos. El riesgo de muerte durante el tratamiento, ya sea por la TB-MDR pro-
piamente dicha o por otras enfermedades relacionadas con el VIH, es mayor en pacientes doblemente
infectados, sobre todo en un estadio avanzado de la inmunodeficiencia.

0 i

En los pacientes que reciben un tratamiento
antirretrovirico (véase mds abajo) en el momento
en que se diagnostica la TB-MDR se debe instau-
rar inmediatamente un tratamiento antituberculoso
adecuado.

6 TRATAMIENTO ANTIRRETROVIRICO

El estado de conocimiento actual no permite
responder a todos los interrogantes relacionados con
el tratamiento de pacientes con una coinfeccion si-
multdnea por bacilos tuberculosos multirresistentes
y el VIH. Las preocupaciones principales son las si-
guientes:

e ¢l momento adecuado para instaurar el tra-
tamiento antirretrovirico (TAR) en pacien-
tes con TB-MDR,;
las interacciones medicamentosas;
la superposicién de efectos téxicos;
el cumplimiento del paciente con regime-
nes terapéuticos complejos;

e ¢l tratamiento clinico de pacientes con
coinfeccién.

Ghana. Paciente de TB en la clinica
Lung Health Image Library
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El momento mds adecuado para instaurar el TAR en pacientes con TB-MDR no se conoce con

certeza y depende de un minucioso célculo de los riegos y beneficios.

El desarrollo incesante de nuevos farmacos antirretroviricos exige que los médicos se mantengan

debidamente actualizados para aplicar el tratamiento de los pacientes. Dado que las recomendaciones
relacionadas con el TAR estdn sujetas a modificaciones constantes, es importante que los médicos con-
sulten regularmente las politicas y las pautas terapéuticas del pais y las internacionales.

6.1 OBJETIVOS DEL TRATAMIENTO ANTIRRETROVIRICO

El principal objetivo del tratamiento antirretrovirico es reducir la morbimortalidad asociada con

el VIH:

® ¢l paciente debe padecer una menor cantidad de enfermedades relacionadas con el VIH;

® ¢l recuento CD4 del paciente debe aumentar y permanecer por arriba del valor basal;

® la carga virica del paciente debe llegar a ser indetectable (<400 copias/ml) y permanecer en ese
estado durante el TAR.

6.2 MOMENTO ADECUADO PARA INSTAURAR EL TAR EN PACIENTES ADULTOS CON TB-MDR

PREGUNTA
;Cudndo se debe instaurar el TAR en adultos con TB-MDR?

RESPUESTA

En las directrices internacionales se resaltan el estadio clinico y la cantidad de células CD4 como
criterios para instaurar el TAR en pacientes con T'B sensible a los tuberculostdticos (si desea mds
informacién, consulte en Internet la publicacion de la OMS TB/HIV - A clinical manual), pero
el momento 6ptimo para instaurar el TAR en presencia de TB-MDR no se ha establecido con
certeza. No obstante, se desaconseja la instauracion simultinea de ambos regimenes terapéuticos.

Razones para instaurar el TAR en una fase temprana

Necesidad de reducir la morbimortalidad asociada con la infeccién por el VIH/el SIDA.

El tratamiento antirretrovirico en pacientes con coexistencia de infeccién por el VIH y TB-
MDR se ha asociado con un aumento de supervivencia y un enlentecimiento de la progre-
sion hacia el SIDA.

Razones para postergar la instauracién del TAR

La superposicion de los efectos colaterales de los farmacos antirretroviricos y los tuberculosté-
ticos.

Interacciones medicamentosas complejas.

Instalacién del sindrome de reconstitucién inmunoldgica.

Dificultades para el cumplimiento de un régimen con demasiados farmacos.

La instauracién del TAR en pacientes con coexistencia de infeccién por el VIH y TB-MDR pue-
de provocar efectos adversos medicamentosos que obliguen a interrumpir uno o ambos tratamien-
tos. La postergacion del TAR puede ayudar a identificar la causa de las reacciones adversas, sin
descartar la posibilidad de una enfermedad concomitante.

Los criterios relacionados con el estadio clinico y la cantidad de linfocitos CD4 establecidos
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por la OMS para instaurar el TAR en pacientes con TB sensible a los tuberculostdticos son los
siguientes:

. estadio clinico OMS 4, independientemente del recuento de CD4;

*  estadio clinico OMS 3 y CD4 < 350/mm3;

J estadios clinicos OMS 1 6 2 y CD4 < 200/mm3.

Hay un consenso para comenzar en primer término el tratamiento de la TB-MDR e instaurar
el TAR segtn el estado clinico del paciente y los niveles de células CD4. (Véase la Figura 1 a
continuacion)

En paises con una carga elevada de VIH, a menudo ,se recomienda comenzar el TAR durante los
primeros meses de tratamiento de la TB-MDR (siempre que se sigan tolerando bien los tuber-
culostéticos) en los pacientes con bajos niveles de células CD4 y postergar la instauracién del
TAR en pacientes con niveles de CD4 relativamente elevados, hasta que el paciente se encuentre
clinicamente estable y tolere el régimen para tratar la TB-MDR.

La aplicacion y el seguimiento del TAR requieren la colaboracién de un especialista sanitario
familiarizado con los tratamientos de la TB-MDR y la infeccién por el VIH.

Existen dos situaciones posibles en relacion con la TB-MDR y el TAR, segtin el trastorno que se
manifieste en primer lugar:

e  El paciente presenta desarrolla TB-MDR durante el TAR

El tratamiento antirretrovirico debe continuar durante todo el tratamiento de la TB-MDR y en la
medida de lo posible se recomienda sustituir la nevirapina por efavirenz debido al mayor riesgo
de hepatotoxicidad asociado con la nevirapina. Si esta modificacién no es posible (p.ej., intole-
rancia al efavirenz o alto riesgo de embarazo), el tratamiento con nevirapina puede continuar en
casos selectos, pero estos pacientes deben ser supervisados con una determinacién mensual de la
concentracion sérica de ALAT. Asimismo, el uso concomitante de estavudina (D4T) y cicloseri-
na/terizidona puede producir toxicidades concurrentes de gravedad y un aumento del riesgo de
neuropatia. Aunque su uso conjunto no estd contraindicado, la mayoria de los profesionales tratan
de evitarlo. La zidovudina (AZT) suele ser sustituida por D4T.

Consultar estos casos con un especialista en VIH.

J El paciente se presenta con TB-MDR antes de instaurar el TAR

Se recomienda iniciar el tratamiento de la TB-MDR antes del TAR, a fin de evitar el sindrome
inflamatorio de reconstitucion inmunolégica (SIRI — mds adelante se dan mads detalles). No se
sabe a ciencia cierta cudl es el mejor momento para que los pacientes que acaban de iniciar el tra-
tamiento de la TB-MDR empiecen a recibir el TAR). La Figura 1, basada en otras publicaciones
de la OMS, formula recomendaciones sobre el inicio del TAR en relacién con el comienzo de la
terapia contra la TB farmacorresistente.
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Tabla 10.1.
Cuiéndo instaurar el TAR en el paciente adulto
que nunca se habia sometido a él e inicia la terapia contra la TB farmacorresistente

CUANDO INSTAURAR EL TAR EN

2 ART 7
RECUENTO DE CELULAS CD4 RELACION CON EL INICIO DEL
O TRATAMIENTO DE LA TB-MDR

Tras dos semanas o tan pronto como el

<200 células CD4/mm? Comenzar TAR paciente tolere el tratamiento de la TB
farmacorresistente

entre 200 y 350 células CD4/mm’ Comenzar TAR Tras 8 semanas s*
Reexamine al paciente una vez al mes
para determinar cuando comenzar el

>350 células CD4/mm? Postegar TAR® TAR. Se recomienda un recuento de CD4
cada 3 meses durante el tratamiento de la
TB farmacorresistente

Not Available Comenzar TAR® Entre dos y ocho semanas

a. Un examen clinico puede sugerir que se inicie antes el TAR

b. EI TAR se deberfa instaurar si se presentan otros episodios no tuberculosos de estadio 3 o 4

c. Esto tiene en cuenta que algunos pacientes pueden ser sometidos prematuramente a un TAR de por vida.

Fuente: World Health Organization. Guidelines for the programmatic management of drug-resistant tuberculosis: Emergency update 2008 (WHO/
HTM/TB/2008.402). Geneva, Switzerland: World Health Organization; 2008.

Figura 10.1. Tratamiento de adultos con TB-MDR concomitante

Diagrama de flujo

La TB-MDR se desarrolla durante el TAR

La TB-MDR se encuentra presente antes de
comenzar el TAR

Continuar el TAR durante todo el ciclo de
tratamiento de la TB-MDR

En los pacientes que reciben un trata-
miento de primera linea con nevirapina,
este tltimo fdrmaco generalmente se debe
reemplazar por efavirenz. Considere, ade-
mds, la posibilidad de sustituir la estavudina
por zidovodina para evitar neuropatias.

TAR de primera linea recomendado:
1. Zidovudina 300 mg cada 12 horas
+

2. Lamivudina 150 mg cada 12 horas
+

3. Efavirenz 600 mg por la noche

Recuento de CD4+ > 350/mm?3 (sin otros sintomas rela-
cionados con el VIH):

Comenzar el tratamiento de la TB-MDR. Cada vez que se
completen 3 meses de tratamiento de la TB-MDR, reevaluar
la necesidad de instaurar TAR sobre la base de la cantidad
de linfocitos CD4 y criterios clinicos.

Recuento de CD4+ entre 200 y 350/mm?:

Postergar el ARV hasta después de ocho semanas de comple-
tado el tratamiento de la TB-MDR.

Luego, instaurar el tratamiento de primera linea descrito a
continuacién.

Recuento de CD4+ < 200/ mm? u otra enfermedad grave
relacionada con el VIH: instaure el TAR tan pronto como
se haya estabilizado el tratamiento de la TB-MDRy, como
muy pronto, dos semanas después de que el paciente tolere
el tratamiento de la TB-MDR.

TAR de primera linea recomendado:

1. Zidovudina 300 mg cada 12 horas

2. Lamivudina 150 mg cada 12 horas

3. Efavirenz 600mg por la noche

Recuerde:

Los pacientes bajo medicacién por una TB-MDR y bajo ARV ingieren una gran cantidad de comprimi-
dos. Brinde un asesoramiento preventivo para mejorar el cumplimiento
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6.3 TB-MDR CONCOMITANTE EN NINOS CON INFECCION POR EL VIH

Aunque el tratamiento de los nifios coinfectados por la TB-MDR y el VIH es dificil a causa de los
frecuentes cambios en la posologia en funcién de la evolucion del peso corporal y porque no se pueden
utilizar ciertos medicamentos del TAR en los nifios muy pequefios, los nifios toleran por lo general los
medicamentos contra la TB-MDR y el VIH respecto de los adultos.

En ningin caso se debe rechazar el TAR en los nifios. Inicie el tratamiento de la TB-MDR antes
de comenzar el TAR. No se sabe a ciencia cierta cudl es el mejor momento para instaurar el TAR en los
nifios que han iniciado la terapia para la TB-MDR. En los nifios VIH positivo menores de cinco afios,
la inmunosupresién se puede determinar mejor a partir del porcentaje de CD4 de todos los linfocitos T
(todas las células CD3 positivas) que mediante el recuento absoluto de CD4. La Tabla 10.2. ofrece un
planteamiento razonable sobre cudndo instaurar el TAR en relacién con el inicio del tratamiento de la
TB-MDAR. La Tabla indica el porcentaje de CD4 ademds del niimero absoluto. Algunos expertos admi-
nistran el TAR a todos los nifios con TB-MDR e infeccién por VIH entre dos y ocho semanas después
de comprobar la tolerancia al tratamiento de la TB-MDR, independientemente del recuento absoluto o
porcentual de CD4.

Tabla 10.2.
Cuindo instaurar el TAR en el paciente infantil
que nunca se habia sometido a él e inicia la terapia contra la TB farmacorresistente

Cuando instaurar el tar en relacién con el
inicio del tratamiento de la TB-MDR

Edad del nifio  Recuento o porcentaje de CD4

< 12 meses < 25% 0 <1500 CD4/mm’

12236 meses | < 20% o <750 CD4/mm? Iniciar el TAR entre dos y ocho semanas
después de comprobar la tolerancia al trata-

36 - 60 meses | <15% 0 <350 CD4/mm’ miento de la TB-MDR

0-60 meses No disponible

La eleccion del régimen TAR de primera linea en los nifios sometidos a tratamiento de la TB-MDR
es zidovudina-lamivudina-efavirenz. Sin embargo:

e cl efavirenz no se puede utilizar en nifios menores de 3 afios ni con un peso inferior a los 10
kilos,

® siel niflo presenta antecedentes de fallo de un programa de prevencion de la transmisién verti-
cal basado en nevirapina, el tercer medicamento deberia ser el lopinovir/ritonavir (es decir, no
el efavirenz ni la nivirapina),

e Se prefiere AZT a D4T dado que éste dltimo presenta un mayor riesgo de neuropatia cuando
se usa concomitantemente con la cicloserina o terizidona.

El control de los efectos adversos ha de ser ain mds riguroso en los pacientes infectados por el VIH.
La descripcién de dichos efectos figura en la Tabla 8.2. del Médulo 8.

7 PROFILAXIS DE LAS INFECCIONES OPORTUNISTAS

PREGUNTA
(Qué importancia reviste el cotrimoxazol (combinacién de trimetoprim-sulfametoxazol) en la
profilaxis de las infecciones oportunistas de pacientes VIH-positivos con TB-MDR?
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RESPUESTA
Cotrimoxazol es sumamente eficaz para prevenir:

La neumonia por Pneumocystis carinii
La toxoplasmosis

La infeccién por neumococos

La infeccién por Salmonella

La infeccién por Nocardia

El paludismo

El suministro de cotrimoxazol a personas infectadas por el VIH ha reducido la cantidad de interna-
ciones hospitalarias y la tasa de mortalidad entre los pacientes tuberculosos. Las normas vigentes de la
OMS establecen que todos los nifios y adultos VIH positivos sintomaticos (estadios 2, 3 y 4) reciban
un tratamiento profildctico con cotrimazol como parte integral de una asistencia sanitaria minima.
Los pacientes con coinfeccién por micobacterias tuberculosas multirresistentes y el VIH generalmen-
te presentan un estadio OMS 3 6 4y, por lo tanto, deben recibir profilaxis con cotrimoxazol.

Dada la mayor probabilidad de reacciones adversas a las sulfamidas entre los pacientes VIH positivos
(seis a ocho veces mayor que en la poblacién general), entre la profilaxis con fdrmacos que contienen
sulfamidas y el comienzo del tratamiento de la TB-MDR o del TAR deben transcurrir por lo menos
dos semanas. Esta precaucién permitird diferenciar los efectos colaterales de los tuberculostdticos de
las reacciones adversas al cotrimoxazol.

Posologia de la profilaxis con cotrimoxazol en adultos: 960 mg (dos comprimidos de concentra-
cién tnica) o trimetoprim, 5 mg/kg, mds sulfametoxazol, 25 mg/kg.

Posologia de la profilaxis con cotrimoxazol en nifios: véase la Tabla 10.3.

Tabla 10.3. Régimen de profilaxis con cotrimoxazol para nifios

Peso corporal Cotrimoxazol 40/200 mg/5ml
<5kg 2.5ml 5 ml
5299kg 7.5 ml
10 al4.9 kg 7,5 ml
15a219kg 10 ml or 1 tab 80/400 mg
>22kg 15 ml or 1 ¥ tab 80/400 mg

(Fuente: Foundation for Professional Development. Management of Tuberculosis. Pretoria, Sudafrica: Foundation for Professional Development; 2004).

Los pacientes que reciben profilaxis con cotrimoxazol o un tratamiento antirretrovirico deben con-
tinuar tomando cotrimoxazol hasta que dos recuentos consecutivos de linfocitos CD4 arrojen valores
superiores a 350.

En casos de hipersensibilidad conocida al cotrimoxazol, este tltimo se puede sustituir por dapsona.

8  SINDROME DE RECONSTITUCION INMUNOLOGICA

Las enfermedades secundarias a la reconstitucién inmunolégica se producen cuando la mejoria
de la funcién inmunolégica desenmascara una infeccién oportunista previamente asintomética (una in-
feccion que estaba presente en el organismo del paciente, pero que no se manifestaba clinicamente). Es-
tas reacciones generalmente se producen en una media de 15 dias desde la instauracién del TAR. Estos
trastornos aparentemente no se relacionan con un régimen terapéutico determinado pero usualmente
aparecen en pacientes con SIDA avanzado. La TB es una de las enfermedades por reconstitucién inmu-
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noldgica frecuentes y los pacientes con TB-MDR deben recibir informacién previa acerca del sindrome
de reconstitucién inmunoldgica.

Los pacientes con una enfermedad avanzada por el VIH, especialmente los pacientes con menos
de 50 linfocitos CD4/mm?, pueden padecer enfermedades por reconstituciéon inmunolégica durante las
primeras semanas del TAR y presentarse con fiebre persistente, sudoracién, adelgazamiento, tos, disnea,
agravacién de los infiltrados pulmonares en la radiografia de térax y disminucién de la agudeza visual
(para mencionar unos pocos sintomas posibles). El sindrome de reconstitucién inmunoldgica es habitual
en sus formas leve a moderada en los pacientes con TB que acaban de iniciar el TAR (en algunos estudios
se ha registrado en un tercio de los pacientes), pero es relativamente raro en sus formas més severas.

Una enfermedad por reconstitucién inmunolégica no es indicativa de fallo terapéutico ni supo-
ne efectos adversos medicamentosos, y no es una razén valedera para interrumpir el tratamiento de
la TB-MDR o la terapia antirretrovirica ni para modificar ninguno de estos regimenes terapéuticos.

Durante la fase de reconstitucién inmunolégica, las infecciones oportunistas se pueden presentar
en forma atipica. Estos pacientes deben ser referidos a un especialista en infeccién por el VIH, para ob-
tener recomendaciones sobre la investigacion y el tratamiento.

El tratamiento comprende dosis elevadas de corticoides para el control de los sintomas: predni-
solona o metilprednisolona en dosis de 1 mg/kg/ durante una a dos semanas con reduccién gradual a
partir de entonces. No es inusual prolongar o reinstaurar el tratamiento con corticoides, si reaparecen
los sintomas.

El médico debe mantenerse alerta para detectar complicaciones asociadas con la administracién
prolongada de corticoides (p. ¢j., infeccién por cytomegalovirus).

Los agentes no esteroides generalmente son ineficaces salvo en las formas leves de reconstitucién
inmunoldgica.

9 SUPERVISION DEL PACIENTE

El paciente con TB-MDR e infeccién por el VIH representa un desafio dificil y exige una supervi-
sién permanente para identificar interacciones medicamentosas y efectos adversos aditivos. La comple-
jidad de los regimenes terapéuticos para la TB-MDR vy el régimen antirretrovirico, con sendos efectos
adversos propios que se pueden potenciar durante el tratamiento concurrente, exige una supervisién ain
mds rigurosa. También es importante prevenir, seguir de cerca y tratar distintas infecciones oportunistas.

Los pacientes con TB-MDR e infeccién por el VIH pueden requerir un apoyo socioeconémico
especial. El tratamiento conjunto es particularmente dificil de tolerar y el estigma que acarrean ambas
enfermedades puede ser la causa de casos graves de discriminaciéon. Ademds, la tasa de mortalidad aso-
ciada es muy alta.

En el Médulo 11 se describen los mecanismos para la supervisién del tratamiento de la 'TB-MDR.
Por lo que atafie al paciente con TB-MDR y VIH positivo, el seguimiento con radiografia de térax, frotis y
cultivos de esputo es el mismo que en los pacientes con TB-MDR VIH negativos. La aparicién de signos
de fallo terapéutico es una indicacién para realizar la evaluacién descrita en el Médulo 11.

En pacientes que reciben un tratamiento antirretrovirico estd indicado un recuento de células CD4
en el momento del diagnéstico y después, cada seis meses. Se considera que una disminucién significati-
va de la cantidad de linfocitos CD4 es una reduccién del 30% o mds con relacién a los valores basales.

La carga virica se debe medir en condiciones basales y después, cada seis meses, siempre que se
haya alcanzado el objetivo virolégico (definido como una disminucién de un log [10 veces]). Si no es
posible alcanzar este objetivo se debe intentar identificar la causa del fallo virolégico (evaluacién del
cumplimiento terapéutico, la potencia y la absorcién de los firmacos y la presencia de resistencia virica).
Se considera que una modificacién significativa de la carga virica plasmadtica es un aumento o una
disminucién en el orden de tres veces o de 0,5 log.

El TAR también requiere adicionales controles bioquimicos que generalmente no se realizan
durante el tratamiento de la TB-MDR. Por ejemplo, hematécrito y recuento de glébulos blancos en
pacientes tratados con zidovudina, el control periddico de las pruebas funcionales hepéticas en pacientes
tratados con nevirapina y la determinacién de los niveles de enzimas pancredticas en pacientes tratados
con estavudina o didanosina que padecen dolor abdominal.
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Un paciente tuberculoso
infectado por el VIH
perdié mds de la mitad del
peso corporal durante lao
estadios avanzados de la
enfermedad
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10 'TRATAMIENTO DE LOS EFECTOS ADVERSOS MEDICAMENTOSOS

La complejidad de los regimenes antirretrovirales y del tratamiento antituberculoso de segunda
linea, cada uno con sus propios perfiles de toxicidad, algunos de los cuales se ven incrementados con
la terapia concomitante, requiere un control clinico muy riguroso. La Tabla 8.1. del Médulo 8 describe
los criterios de supervision durante el tratamiento de la TB-MDR e indica en qué casos se requiere un
control adicional de los pacientes coinfectados por el VIH y/o sometidos a TAR.

Dos de las toxicidades méds comunes y concurrentes son la hepatotoxicidad y la neuropatia periféri-
ca, las cuales se describen mds adelante con mds detalle. La Tabla 8.2. del Médulo 8 enumera todas las
posibles toxicidades suprayacentes y aditivas.

La hepatotoxicidad es un efecto adverso frecuente y potencialmente grave y se define por:

® una concentracién sérica de ASAT o ALAT equivalente a mds de tres veces el limite superior
con sintomas asociados, o

® una concentracién sérica de ASAT o ALAT equivalente a mds de cinco veces el limite superior
sin sintomas asociados.

La aparicién de hepatitis es una indicacién para interrumpir el tratamiento con todos los farma-
cos potencialmente hepatotéxicos, incluidos la pirazinamida, los compuestos antirretroviricos y el cotri-
moxazol. Se deben efectuar estudios seroldgicos para as hepatitis A, B y C e interrogar al paciente acerca
de la exposicion al alcohol y otras toxinas hepdticas. Durante la remisién de la hepatitis se recomienda
continuar el tratamiento de la TB-MDR con fdrmacos no hepatotéxicos, como el etambutol y la estrep-
tomicina. Una vez que los niveles séricos de ASAT/ALAT vy la bilirrubina se encuentren dos veces por
debajo del limite superior normal y se observe una mejorfa considerable de los sintomas asociados es
posible reinstaurar el tratamiento anterior.

La neuropatia periférica puede deberse a los andlogos nucleésidos (ddlI, d4T, ddc), pero también se
demostré la toxicidad aditiva de la etionamida, la cicloserina o la terizidona y la pirazinamida administra-
das simultdineamente con la estavudina y/o la didanosina. En todos los pacientes VIH positivos tratados
con cicloserina/terizidona se debe administrar una dosis de 50 mg de piridoxina por cada 250 mg de
cicloserina (cada 300 mg de terizidona).
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AUTOEVALUACION: TB-MDR vy VIH

1. La profilaxis con cotrimoxazol estd indicada en:

a) Nifios infectados por el VIH

b) Adultos infectados por el VIH con infeccién tuberculosa
¢) Adultos infectados por el VIH con enfermedad tuberculosa
d) Todas las anteriores

e) Ninguna de las anteriores

2. Verdadero/falso:

() El sindrome de reconstitucién inmunoldgica es mds frecuente en un estadio temprano de la enfer-
medad por VIH

() El sindrome de reconstitucién inmunolégica se relaciona con fdrmacos antirretroviricos especificos

() El sindrome de reconstitucién inmunoldgica generalmente se manifiesta después de seis meses de
tratamiento

() El sindrome de reconstitucién inmunolégica requiere una modificacién del régimen de TAR

() El sindrome de reconstitucién inmunolégica requiere una modificacién del régimen de tratamiento

de la TB-MDR

3. Verdadero/falso:

) El sindrome de reconstitucién inmunoldgica no se observa en pacientes con TB-MDR
La absorcién de las quinolonas es afectada por los antidcidos

Los pacientes que reciben un TARGA (HAART') no deben ser tratados por TB-MDR
Cotrimoxazol estd contraindicado en pacientes con TB-MDR

E1'TAR siempre debe comenzar al mismo tiempo que el tratamiento de la TB-MDR

(
()
()
()
()

4. Un régimen antirretrovirico adecuado para pacientes con TB-MDR comprende:
a) Nevirapina, estavudina, lamivudina

b) Estavudina, lamivudina, efavirenz

¢) Nevirapina, efavirenz, estavudina

d) Estavudina, lamivudina, ritonavir

e) Ninguna de las anteriores

5. El tuberculostético contraindicado en presencia de infeccién por el VIH es la:
a) Ofloxacina
b) Kanamicina
¢) Tioacetazona
d) Cicloserina/Terizidona
)

¢) Etionamida

RESPUESTAS
d
FFFFF.
FFFFF.
b

MU

C
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SUPERVISION Y EVALUACION DEL RESULTADO EN PACIENTES CON TB-MDR Mo6DpULO 11



OB]ETIVOS DEL APRENDIZAJE

Después de completar este modulo, usted deberia ser capaz de:

comprender la importancia del asesoramiento y la educacién del
paciente,

comprender la necesidad del tratamiento observado directamente in
TB-MDR,

controlar a los pacientes segin las normas de atencién de la TB-MDR,
manejar casos de interrupcion del tratamiento y omision del tratamiento,
definir los resultados del tratamiento de la TB-MDR



2 INTRODUCCION

El hecho de estar aquejado de TB-MDR puede ser una experiencia devastadora a nivel emocional
para el paciente y sus familiares, y el estigma asociado con la enfermedad puede poner trabas al cum-
plimiento terapéutico. Ademds, la duracién prolongada del tratamiento de la TB-MDR y los efectos
adversos medicamentosos asociados pueden ser factores que contribuyen a la depresion y la ansiedad y
dificultar atin mds el cumplimiento terapéutico.

En consecuencia, la supervision y la evaluacion de los resultados del tratamiento son esenciales. Los
sintomas cldsicos de la TB-MDR generalmente mejoran durante los primeros meses de tratamiento. Sin
embargo, la remision temprana de los sintomas no es indicativa de curacién, y la recidiva de los sintomas
después de la conversion del esputo puede ser el primer signo de fallo terapéutico. Por lo tanto, junto
con la evaluacién clinica periédica de la mejoria del paciente, se requieren indicios de mejorfa en los
estudios de laboratorio. Es importante contar con definiciones normalizadas para determinar el resultado
del tratamiento basadas en los resultados de los cultivos bacteriol6gicos.

3 EDUCACION Y ASESORAMIENTO DEL PACIENTE

PREGUNTA

:Qué problemas deben enfrentar los profesionales sanitarios durante el tratamiento de la T'B-
MDR?

. Manejar la estigmatizacién por la enfermedad en el paciente y los familiares

. Afrontar los efectos adversos medicamentosos

. Tratar la depresién

. Tratar la ansiedad

. Mantenerse motivado durante la observacién y el seguimiento prolongados del paciente

o A0 O

RESPUESTA

Todas las respuestas mds arriba son correctas.

e ‘Todos los diversos factores mencionados mds arriba son importantes para el profesional sani-
tario concienzudo y para el paciente que afronta un tratamiento prolongado con riesgo de
efectos colaterales desagradables y, tal vez, de muerte prematura.

e [os profesionales sanitarios deberfan mantenerse motivados para efectuar su trabajo, y conside-
rarlo una tarea de responsabilidad.

e El paciente deberfa ser informado dentro de los limites impuestos por su capacidad de com-
prension.

Los pacientes con TB-MDR enfrentan la perspectiva de un tratamiento prolongado y, a menu-
do, desagradable asociado con una posibilidad real de muerte prematura. Por lo tanto, al igual que en
cualquier otra enfermedad crénica potencialmente mortal, la educacién, el asesoramiento y el apoyo
emocional revisten particular importancia. Asimismo, el asesoramiento temprano adecuado promueve el
cumplimiento del régimen terapéutico y aumenta la probabilidad de un resultado satisfactorio.

Los pacientes y sus familiares deberfan ser informados acerca de la TB-MDR vy su tratamiento,
los efectos adversos medicamentosos probables y la necesidad de cumplir el tratamiento. Los pacientes
deben firmar un formulario de consentimiento informado antes del comenzar el tratamiento de la TB-
MDR. Las intervenciones educativas deberfan comenzar al inicio del tratamiento y continuar durante
todo el ciclo terapéutico. La educacién puede ser impartida por médicos, enfermeras, personal de la
salud no profesional y profesionales de la salud comunitarios y otros profesionales sanitarios. El material
deberfa adecuarse al nivel educativo y respetar las particularidades culturales de la poblacién.

Cuando el paciente estd en tratamiento, es importante prestar apoyo continuo para mantener el
cumplimiento y ayudar a identificar problemas sociales y emocionales en una fase temprana para poder
resolverlos antes de que comprometan el programa de tratamiento.
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Fanie Simelane (centro), sus
amigos y Mpila Nyangezizwe
(derecha), su curandero
tradicional, en Mpumalanga.
Fanie acaba de terminar su
tercer ciclo de tratamiento de
T'B; su tratamiento DOTS/
TAES es seguido de cerca por
Mpila, encargado de apoyarlo.
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4 CUMPLIMIENTO TERAPEUTICO

Los pacientes con TB-MDR pueden tener mds probabilidades de antecedentes de incumplimiento
terapéutico. Ademds, el cumplimiento del régimen terapéutico para la TB-MDR se dificulta mds a causa
de regimenes de tratamiento prolongado con numerosos fdrmacos que provocan una mayor cantidad de
reacciones adversas graves. Por lo tanto, la supervisiéon del cumplimiento terapéutico y la implementa-
ci6n de medidas de apoyo para promoverlo revisten una importancia especial.

Cuando se implementan medidas de apoyo, el tratamiento de la TB-MDR puede tener éxito con
una tasa elevada de cumplimiento. Las medidas de apoyo comprenden procedimientos que facilitan y
promueven el tratamiento directamente observado (acrénimo en inglés: DOT) y el cumplimiento tera-
péutico, como la administracién de suplementos nutricionales, el apoyo emocional, la educacién del
paciente, de los familiares y de los pares acerca del tratamiento de la TB-MDR y el tratamiento temprano
y eficiente de los efectos adversos medicamentosos.

4.1 'TRATAMIENTO OBSERVADO DIRECTAMENTE (DOT)

PREGUNTA

(Cudl de las siguientes afirmaciones relacionadas con el DOT en el tratamiento de la TB-MDR

es correcta?

a. La administracién de un tratamiento adecuado y completo puede representar la tltima posibi-
lidad de supervivencia para el paciente.

b. La responsabilidad del DO se puede transferir a un familiar.

c. Con debida informacién previa, miembros de la comunidad que ejercen una responsabilidad,
pueden actuar como profesionales sanitarios sustitutos.

d. La distancia y los aspectos logisticos rara vez constituyen problemas para los pacientes con TB-
MDR.
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RESPUESTA
Las respuestas correctas son: a y c.

e [os familiares pueden ser manipulados por el paciente, carecer de la motivacién necesaria o
no ser suficientemente responsables y en ningtin caso se les debe asignar la tarea de supervisar

el DOT.

e Un profesional de la salud, aun un miembro no profesional del personal de salud publica,
puede ser una alternativa vélida a una enfermera diplomada, siempre que haya recibido las

instrucciones y la formacién necesarias.

e La distancia y los aspectos logisticos pueden ser factores importantes para la supervisién conti-

nua de los pacientes.

Dado que en los pacientes con TB-MDR el tratamiento a menudo es la dltima oportunidad de cu-

racién que les queda y que el fallo

terapéutico reviste graves conse-
cuencias en la salud publica, se
recomienda que todos los pacientes
con TB-MDR reciban su tratamien-
to bajo el enfoque DOT, ya sea en
la comunidad, en instituciones sa-
nitarias o en el 4mbito hospitalario.

El DOT se debe implementar
de manera que no implique una
carga excesiva para el paciente y sus
familiares. Las grandes distancias y
las dificultades para acceder a los
servicios pueden reducir la eficacia
del DOT.

En la medida de lo posible, el
DOT debe ser supervisado, como
primera opcién, por profesionales

sanitarios. Si los recursos humanos
y financieros no permiten recurrir
a profesionales de la salud, pueden
encargarse eficazmente del DOT
miembros de la comunidad debi-
damente formados. Sin embargo,
estas personas requieren una forma-
cién intensiva, continua supervisién
por profesionales sanitarios, y apoyo
para aplicar el DOT al tratamiento
de la TB-MDR.

El DOT no debe ser supervi-
sado por un miembro de la familia.
Para el paciente con TB-MDR,
la dindmica familiar a menudo es
compleja y siempre existe el riesgo
de que un pariente sea manipulado
por el paciente u otros familiares.
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4.2 PRESERVACION DE LA CONFIDENCIALIDAD

El encargado de aplicar el DO debe considerar la necesidad del paciente de mantener una estricta
confidencialidad sobre la enfermedad. En algunos casos esto puede implicar el establecimiento de un
sistema que permita que el paciente reciba la medicacién sin que se enteren otras personas.

4.3 APOYO SOCIAL Y EMOCIONAL

El apoyo psicoldgico de los pacientes puede aumentar la probabilidad de cumplimiento terapéu-
tico. Este apoyo puede ser formal, mediante grupos de apoyo o asesoramiento individual por profesio-
nales de prestacién de apoyo debidamente entrenados, o informal, prestado por médicos, enfermeras,
supervisores DO o familiares. La mayoria de los programas para el control de la TB-MDR se realiza
por un equipo multidisciplinario compuesto por un asistente social, enfermeras, educadores sanitarios,
acompafiantes y médicos.

5 GESTION DE LA INTERRUPCION DEL TRATAMIENTO Y LA OMISION DEL TRATAMIENTO

PREGUNTA

;Cudl de las siguientes afirmaciones es valida en relacién con la “omisién del tratamiento” en la

TB-MDR?

a. La omision del tratamiento equivale al fallo terapéutico y sus consecuencias pueden ser fatales.

b. La omisién del tratamiento durante un mes es un fallo terapéutico.

c. El paciente debe recibir una visita domiciliaria ese mismo dia para indagar el motivo de la
omisién.

d. La entrevista debe ser encarada en forma comprensiva y amable sin emitir juicios de valor.

e. La educacién del paciente deberfa limitarse al inicio del tratamiento.

RESPUESTA

Las respuestas correctas son a),c) y d)

® Se considera que existe omision del tratamiento de la TB-MDR por el paciente, si dej6 de
tomar los tuberculostdticos durante dos meses seguidos.

® La educacion del paciente se debe repetir tantas veces como sea apropiado.

Se considera que existe omisién del tratamiento de la TB-MDR,; si el paciente interrumpe la toma de
tuberculostiticos durante dos meses seguidos. No se deben escatimar esfuerzos para comunicarse rapida-
mente con los pacientes que interrumpieron el tratamiento y convencerlos de la importancia de reanudarlo.

Se ha de contar con un sistema que permita hacer un inmediato seguimiento del paciente que no
se presenta a una de las citas programadas. Fn general, un supervisor del DOT concurre el mismo dia
al domicilio del paciente para averiguar la causa de la interrupcién y garantizar que el tratamiento se
reanude en forma rdpida y eficaz. La entrevista debe abordarse en forma comprensiva y amable sin emitir
juicios de valor. Es necesario intentar comprender los motivos que llevaron al paciente a omitir la toma
de dosis de tuberculostdticos y trabajar junto con el paciente y sus familiares para velar por la reanudacién
del tratamiento.

6 SEGUIMIENTO DEL PACIENTE DESPUES DE COMPLETADO EIL TRATAMIENTO

Los pacientes que completan un ciclo completo de tratamiento de la TB-MDR requieren un se-
guimiento cada seis meses durante un perfodo total de 24 meses. Durante las visitas de seguimiento se
debe interrogar al paciente acerca de posibles signos y sintomas de I'B; la presencia de sintomas es una
indicacién para recolectar dos muestras de esputo en cada intervalo. Es esencial el seguimiento activo
de cualquier paciente que falte a una cita y mantenerse informado de cada caso durante el seguimiento.
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DocuMENTACION DE 1A TB-MDR

Las normas de atencién de la TB-MDR exigen una cantidad considerable de documentacién para

garantizar la obtencién de todos los datos importantes. En muchos paises se recurre a formularios norma-
lizados (véase el Médulo 12), y los médicos encargados del tratamiento de pacientes con TB-MDR deben
asegurarse de que las historias clinicas de sus pacientes contengan todos los datos necesarios, incluidos:

el ndmero de referencia de TB-MDR,

el consentimiento informado del paciente,

caracteristicas demograficas,

clasificacién del paciente,

detalles del tratamiento de la TB-MDR,

serologfa para el VIH,

radiografia de térax,

fechas y resultados de las baciloscopias de esputo mensuales,

fechas y resultados de los cultivos de esputo mensuales,

fechas y resultados de PSD,

peso corporal mensual,

detalles clinicos (trastornos coexistentes),

registro de cumplimiento terapéutico detallado, incluido el ndmero de dosis directamente observa-
das de cada firmaco y el niimero de dosis omitidas de cada farmaco,

control de datos de laboratorio, incluidos creatinina, potasio, pruebas de la funcién hepitica y de la
tiroides,

efectos adversos medicamentosos, incluidas las reacciones adversas graves,

formularios de derivacién del paciente,

tarjetas de tratamiento clinico e informes de vigilancia del cumplimiento terapéutico,

resultados del tratamiento.
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8  ESTUDIOS BACTERIOLOGICOS
8.1 INTERVALOS ENTRE LAS EVALUACIONES

El indicador mds importante de mejoria del paciente es la conversién del frotis de esputo y el culti-
vo. En consecuencia, la baciloscopia de esputo y el cultivo micobacteriolégico se utilizan para seguir la
evolucion del paciente durante el tratamiento y se deben realizar mensualmente antes de la conversién
del cultivo y, después, por lo menos una vez cada dos meses. La microscopia es un indicador valioso de la
evolucién del paciente, pero este método no permite diferenciar los bacilos viables de los inviables (véase
el Médulo 4). Por lo tanto, el seguimiento del curso del tratamiento requiere la realizacién de cultivos.

Médicos y enfermeras

de un hospital para
tuberculosos en Kampala
reciben a un representante
del Departamento Sanitario
del Concejo municipal de
la ciudad de Kampala para
inspeccionar los registros

y las condiciones del
establecimiento
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8.2 DEFINICION DE CONVERSION

PREGUNTA

¢Cudles de las siguientes afirmaciones relacionadas con la “conversién” en la TB-MDR son

correctas?

a. “Conversion del cultivo” se define como dos cultivos negativos consecutivos, separados por un
intervalo de por lo menos 30 dfas

b. “Conversién del frotis” se define como dos baciloscopias de esputo negativas consecutivas,
separadas por un intervalo de por lo menos 30 dias

c. “Conversion del frotis” se define como dos baciloscopias de esputo negativas consecutivas,
separadas por un intervalo de por lo menos 2 meses

d. La microscopia es un indicador de conversién tan fiable como el cultivo bacteriolégico

e. Una conversién del cultivo es indicativa de curacion.
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RESPUESTA

Las respuestas correctas son: a y b.

® “Conversion del frotis” se define como dos baciloscopias de esputo negativas consecutivas,
separadas por un periodo de por lo menos 30 dias

® La microscopia no es un indicador de conversion tan fiable como el cultivo bacterioldgico.
El esputo se debe evaluar en intervalos mensuales.
Una conversion del cultivo es indicativa de curaciéon. Un porcentaje importante de pacientes
muestra una conversion inicial y una reversion a la positividad en una fase ulterior.

En general se consideran dos indicadores separados de conversién: la conversién del frotis y la conver-
sién del cultivo. Ambos indicadores requieren que el frotis o el cultivo sea positivo al inicio del tratamiento.

La conversién del frotis se define como dos baciloscopias de esputo negativas consecutivas, separadas
por un intervalo de por lo menos 30 dias. El tiempo transcurrido hasta la conversion se calcula como el
intervalo entre la fecha de comienzo del tratamiento y la fecha de la primera de las dos baciloscopias de
esputo negativas consecutivas (se debe utilizar la fecha en la que se obtuvieron las muestras de esputo).

La conversién de cultivo se define como los cultivos consecutivos negativos, separados por un inter-
valo de por lo menos 30 dias. El tiempo transcurrido hasta la conversién se calcula como el intervalo entre
la fecha de comienzo del tratamiento y la fecha del primero de los dos cultivos consecutivos negativos (se
debe utilizar la fecha en la que se obtuvieron las muestras de esputo).

Los pacientes que por cualquier razén presenten cultivos y frotis negativos al comienzo del tratamien-
to no se incluyen en el informe de cohortes con conversién de frotis o cultivo.

La conversién del frotis es mds lenta si se administran tuberculostdticos de segunda linea. Los culti-
vos asociados con una escasa cantidad de colonias no se deben considerar autométicamente negativos en
pacientes con TB-MDR. Ademds, un solo cultivo positivo precedido de varios cultivos negativos no indica
necesariamente un fallo terapéutico.

La conversion del cultivo no equivale a una curacién. Una gran proporcién de pacientes puede, al
comienzo, presentar una conversion, y después volver a tener un cultivo positivo, dependiendo de la carga
inicial de la enfermedad y el nivel de resistencia. Por esta razén, los cultivos deben realizarse con regula-
ridad a lo largo del tratamiento.

9 Rapbrorocia

La toma de radiografias de térax estd indicada por lo menos cada seis meses, cada vez que se observe
un deterioro del estado clinico del paciente, o cuando se considere la posibilidad de una intervencién
quirtrgica. La radiografia de térax puede no presentar cambios o mostrar s6lo una mejoria leve; por lo
tanto, no se debe modificar el tratamiento sobre la base de los hallazgos radiolégicos exclusivamente.

10 DEFINICIONES DE RESULTADO TERAPEUTICO EN LOS PROGRAMAS PARA EL CONTROL DE LA
TB-MDR

PREGUNTA

¢Cudl de la siguientes situaciones se puede considerar indicativa de curacién en un paciente con

TB-MDR?

a. Baciloscopias de esputo negativas en dos oportunidades con muestras separadas por intervalos
de 30 dias.

b. Cultivo bacteriano negativo en dos oportunidades con muestras separadas por intervalos de 30 dias.

c. Paciente que complet6 el tratamiento para la TB-MDR conforme a lo establecido en el pro-
tocolo de su pafs y en quien por lo menos dos cultivos arrojaron resultados sistematicamente
negativos durante los tltimos 12 meses de tratamiento.
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RESPUESTA

Ninguna de las situaciones anteriores se puede considerar indicativa de curacién.

Se considera curado un paciente que complet6 el tratamiento para la TB-MDR conforme a lo
establecido en el protocolo de su pais y en quien por lo menos cinco cultivos arrojaron resultados
sistemdticamente negativos durante los dltimos 12 meses de tratamiento.

Lung Health Image Library

Los programas para el control de la TB-MDR utilizan definiciones de resultado reciprocamente
excluyentes que se basan en el cultivo bacteriano como herramienta de seguimiento.

Curacion: se considera curado un paciente que ha completado el tratamiento para la TB-MDR
conforme a lo establecido en el protocolo de su pais y en quien por lo menos cinco cultivos arrojaron
resultados sistemdticamente negativos durante los Gltimos 12 meses de tratamiento. Si durante ese pe-
riodo se obtuvo un cultivo positivo no acompatiado de indicios clinicos de deterioro, el paciente puede
seguir considerdndose curado, siempre que a este cultivo positivo le hayan seguido por lo menos otros
tres cultivos negativos consecutivos con muestras separadas por un intervalo de por lo menos 30 dias.

Tratamiento completado: paciente con TB-MDR que ha completado el tratamiento conforme a lo
establecido en el protocolo del pais pero que no retine los requisitos de la definicién de curacién, debido
a la cantidad insuficiente de resultados bacteriolégicos (se realizaron menos de cinco cultivos durante
los dltimos meses de tratamiento).

Muerte: fallecimiento de un paciente con TB-MDR por cualquier causa durante el ciclo de trata-
miento de la TB-MDR.
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Omision del tratamiento: interrupcién del tratamiento de la TB-MDR durante dos o mds meses
seguidos por cualquier razén.

Fallo terapéutico: se considera que el tratamiento fracasé si dos o mds de los cinco cultivos realiza-
dos durante los tltimos 12 meses arrojan resultados positivos, o si uno de los tltimos tres cultivos reali-
zados arroja resultados positivos. También se considera que el tratamiento fracasé si se decide finalizar
prematuramente el tratamiento debido a una respuesta clinica insatisfactoria o a los efectos adversos.
Eistas dos dltimas categorias de fallo se pueden registrar en forma separada para realizar subandlisis.

Transferencia: paciente con TB-MDR que ha sido transferido a otra unidad de informes y de regis-
tro y cuyo resultado terapéutico se desconoce.

11 ANALISIS DE COHORTES DEL RESULTADO TERAPEUTICO

Los datos de todos los pacientes con TB-MDR se deben inscribir en un registro. Este registro se
describe con mayores detalles en el Médulo 12, pero se debe diferenciar claramente a los pacientes con
TB-MDR de los pacientes con otras formas de farmacorresistencia o de los pacientes con diagnéstico
presuntivo, pero no confirmado, de TB-MDR.

Una cohorte de pacientes con TB-MDR se define como un grupo de pacientes registrados como pa-
cientes con TB-MDR durante un periodo determinado (p. ¢j., un afo). En el registro se deben ingresar
la fecha de la PSD diagnéstica (que determiné la presencia de la MDR) y la fecha en la que comenzé el
tratamiento de la TB-MDR (véase el Médulo 3), pero determina la cohorte de pertenencia del paciente
la fecha en la que el fue registrado.

Los andlisis de cohortes se deben realizar en todos los pacientes con TB-MDR registrados. Se re-
comienda que en los programas para el control de la TB-MDR se administre tratamiento a todos los
pacientes con diagnéstico de TB-MDR. Si se omite tratamiento en algin paciente, se deberdn consignar
explicitamente los motivos de esta decisién. A continuacién, algunos ejemplos de razones para la exclu-
sién del tratamiento:

fallecimiento antes de comenzar el tratamiento,

rechazo del tratamiento por parte del paciente,

escasez de fairmacos,

acceso limitado a instituciones sanitarias,

razones clinicas (p. ej., circunstancias médicas atenuantes: el tratamiento entrafia un riesgo
mayor que la exclusién de tratamiento),

®  causas sociales.

Los andlisis de cohortes del resultado terapéutico se deben realizar en todos los pacientes que reci-
ben tratamiento de la TB-MDR, independientemente de la duracién del tratamiento. Los pacientes se
deben clasificar segtin los grupos de registro de casos. También puede ser util el subandlisis ulterior de
las cohortes (p. ¢j., segtin la serologfa para el VIH, los antecedentes de utilizacién de tuberculostéticos
de segunda linea, el patrén de la PSD, el régimen recibido, etc.).

El marco cronolégico recomendado para el andlisis de cohortes del tratamiento es un reflejo de la
duracién prolongada de los regimenes del tratamiento de la TB-MDR. El anlisis final se deberfa efec-
tuar 6 meses después de la fecha de inscripcién del dltimo paciente en la cohorte.

Por lo que respecta al registro y a los informes de la TB-MDR, a los pacientes se les debe asignar el
primer resultado terapéutico observado, aunque se recomienda incluir ademds cualquier otra evolucién
ulterior; por ejemplo, muerte o curacién después de la omisién del tratamiento.

Los casos de continuacién del tratamiento al final de un perfodo de tratamiento prefijado para la
cohorte se deben identificar explicitamente como tales, y se debe especificar si los cultivos eran positivos
o0 negativos en el momento del andlisis de la cohorte.

Los pacientes deben ser seguidos durante dos afios después de la asignacién del primer resultado,
para detectar posibles recidivas.
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AUTOEVALUACION:
SUPERVISION Y EVALUACION DEL RESULTADO EN PACIENTES CON TB-MDR

1. La omisi6n del tratamiento de la TB-MDR se define como::

a) Interrupcién del tratamiento durante dos meses consecutivos

b) Interrupcién del tratamiento durante dos semanas consecutivas

¢) Interrupcién esporddica del tratamiento durante la fase intensiva

d) Interrupcién esporddica del tratamiento durante la fase de continuacién
e) Interrupcién del tratamiento durante tres meses consecutivos

2. La curacién de la TB-MDR se define como:

a) Por lo menos cinco cultivos negativos durante los tltimos 12 meses
b) Un cultivo negativo al final del tratamiento

c) La conversién del cultivo y la finalizacién correcta del tratamiento
d) Tres cultivos negativos seguidos

e) Cultivos negativos al final de la fase intensiva

3. El fallo terapéutico en la TB-MDR se define como:
a) Uno o mds cultivos positivos durante los dltimos 12 meses de tratamiento
b) Un cultivo positivo de los tltimos tres cultivos realizados durante el tratamiento
) Positividad persistente del cultivo
) La decision clinica de finalizar prematuramente el tratamiento debido a la falta de respuesta del pa-
ciente
e) Todas las anteriores

c
d

RESPUESTAS
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REGISTRO Y PRESENTACION DE INFORMES MODULO 12



OBJETIVOS DEL APRENDIZAJE

Después de completar este modulo, usted deberia ser capaz de:

comprender los fundamentos racionales de los sistemas de informacién

normalizados,

comprender el alcance de los sistemas de registro y presentacién de
informes,

describir los principales datos necesarios para el control de la TB-MDR.



2 INTRODUCCION

El sistema de informacién
para la TB-MDR es una extension
del sistema de informacién DOTS/
TAES (para mds informacidn, véase
Guidelines for the programmatic
management of  drugresistant
tuberculosis: Emergency update
2008) y define los instrumentos y
las variables indispensables para
ejecutary supervisar eficientemente
los programas para el control
de la TB-MDR. Este sistema no
contiene la informacién detallada
que los médicos pueden necesitar
para el tratamiento de pacientes
individuales y que dependen de
las normas y las politicas locales.
Ademds, es posible que algunos
formularios deban modificarse para
adaptarlos a las normas locales; por
este motivo, recomendamos que
los médicos consulten las politicas
del pafs respecto del registro y la
presentacion de informes.

3 FORMULARIOS/REGISTROS PARA LA TB-MDR Y FLUJO DE INFORMACION

A continuacién, se describen los principales formularios con los que debe contar un programa de
TB-MDR para facilitar el diagnéstico correcto, la supervision y la asistencia de los pacientes, ademds de
la presentacién de informes sobre los resultados.

3.1 TAR]ETA DE TRATAMIENTO

PREGUNTA

¢Oué funcién cumple la “tarjeta de tratamiento” en el programa de tratamiento de la TB-MDR?

RESPUESTA

Para obtener una copia electrénica del Formulario 1 para la categoria IV de la OMS (WHO Cat IV
Form 1) ingrese a: http://whqlibdoc.who.int/publications/2006/9241546956_eng.pdf

Esta tarjeta es un instrumento esencial para el personal sanitario encargado de la administracién
diaria de los farmacos al paciente. La tarjeta de tratamiento se debe llenar al comienzo del trata-
miento de la TB-MDR y debe ser actualizada diariamente. La tarjeta de tratamiento es la fuente
para la actualizacién completa y periédica de los registros de TB-MDR.

Si el paciente es trasladado (p. ej., desde un hospital especializado a su provincia o regién de ori-
gen para su seguimiento ulterior) también se debe enviar una copia de la tarjeta de tratamiento
para utilizar como formulario de notificacién y registrar el resultado final del tratamiento.
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Un paciente
tuberculoso muestra su
tarjeta de tratamiento

Lung Health Image Library

La tarjeta contiene las siguientes secciones

e Informacién demogrifica béasica: nombre y apellidos, sexo, edad, direccién, etc.

e Nuamero de registro de la TB-MDR: eeste dato es un tnico nimero personal para la identifi-
cacion del paciente. Los otros ntimeros identificatorios, como el nimero de historia clinica, el nimero
de seguro social o el ndmero de registro de B previo, se pueden consignar en el formulario ademds del
tnico ntmero personal de registro de TB-MDR.

e Grupo de registro del paciente segtin el tratamiento previo: hay ocho grupos posibles. La ca-
tegoria “Otros” se puede utilizar cuando el paciente representa un fallo terapéutico con un tratamiento
no convencional o cuando ninguna de las otras categorias es adecuada para describir correctamente la
situacion. Las definiciones de los distintos grupos de registro se encuentran en el Médulo 3.

e Antecedentes terapéuticos: los ndmeros indican si se trata del primer episodio de tratamiento,
del segundo episodio, etc. Se pueden agregar farmacos especificos segtin el c6digo normalizado de los
regimenes terapéuticos para la TB-MDR descrito en el Médulo 6.

® Seccion acerca de las reuniones del comité de evaluacién: la OMS promueve en sus directri-
ces la idea de encuentros periddicos de los encargados de cuidados sanitarios responsables del tratamien-
to de pacientes con TB-MDR. Esta seccién contiene un espacio para registrar los principales cambios
introducidos por el grupo de los encargados de cuidados sanitarios.

e Organigrama de VIH: esta seccién se cumplimenta sélo para los pacientes infectados por el VIH.

e Régimen: en la tarjeta de tratamiento se consigna el régimen terapéutico inicial para TB-MDR
y todos los cambios realizados. Se utiliza un renglén para cada fecha correspondiente al cambio de uno
o mds fdrmacos.

e Registro de la administracion de farmacos observada diariamente: se utiliza un renglén por mes,
lo que facilita la evaluacién del cumplimiento terapéutico. Algunos programas disponen de tarjetas de trata-
miento més detalladas con una casilla para cada farmaco recibido diariamente, dado que puede haber una
administracién inconstante de fdrmacos a causa del agotamiento de las reservas, de los efectos colaterales, etc.

e Prueba de sensiblidad a drogas (PSD): en la tarjeta de tratamiento se consignan la fecha y los
resultado de todas las PSD.

e Trotis y cultivo: es necesario un seguimiento periddico con baciloscopia y cultivo de esputo
segin lo indicado en el Médulo 11. Los resultados se deben consignar en la tarjeta de tratamiento.

e Peso corporal, andlisis clinicos y radiografia de térax: estos datos se pueden consignar en la
tltima columna de la seccién administracién mensual de firmacos de la tarjeta de tratamiento.

e Resultado del tratamiento: al final del tratamiento se debe consignar el resultado en la tarjeta
de tratamiento conforme a las definiciones de resultados que figuran en el Médulo 11.
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3.2 REcIsTRO DE TB-MDR

PREGUNTA
¢Oué funcién cumple el Registro de TB-MDR en un programa nacional para el control de la TB?

RESPUESTA

Para obtener un ejemplar electrénico del Formulario 2 para la categoria IV de la OMS (WHO
Cat IV Form 2) ingrese a: http://www.who.int/tb/publications/2008/programmatic_guidelines_
for_mdrtb/en/index.html

En las directrices de la OMS se establece un sistema mediante el cual un programa nacional para
el control de la TB mantiene dos registros. En uno de ellos se ingresan todos los pacientes con TB
en quienes se instaura un régimen con tuberculostdticos de primera linea recomendados por la
OMS. Este primer registro es el mismo que existe en la mayoria de los programas DOTS/TAES.
En el segundo registro se ingresan los datos de todos los pacientes que reciben un régimen
terapéutico para la TB-MDR. Este registro es un instrumento esencial para seguir la evolucién

de los pacientes con TB-MDR, permite la evaluacién rdpida de la ejecucién del programa para

el control de la TB-MDR vy facilita la presentacién de informes y el andlisis de identificacién de
casos y resultados terapéuticos cada tres meses.

El programa nacional para el control de la TB deberfa establecer la localizacion de los registros para
pacientes con TB-MDR. Si durante los primeros meses el tratamiento de la TB-MDR se administra en
una sola unidad de tratamiento (generalmente intrahospitalaria, a veces ambulatoria), esta unidad serd la
encargada de mantener el registro de TB-MDR. Si una parte o la totalidad del tratamiento de TB-MDR
se administran a niveles provincial o regional y la cantidad de casos en la provincia o regién es considera-
ble, serd necesario contar con un registro de TB-MDR provincial o regional. El registro de TB-MDR se
completa sobre la base de la informacién consignada en la tarjeta de tratamiento y debe ser actualizado
diariamente a medida que se registren nuevos pacientes. Los datos correspondientes a los frotis y cultivos
y la evaluacién del resultado final se pueden completar una vez por mes.
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La persona encargada del registro debe inscribir al paciente en el registro de TB-MDR tan pronto
como se establezca el diagnéstico de TB-MDR o se decida que el paciente redne los requisitos para ingre-
sar al programa terapéutico de la TB-MDR. Este momento determina la fecha del registro de TB-MDR.
Los pacientes se deben ingresar secuencialmente segtin la fecha de registro. El comienzo de un nuevo
trimestre se debe sefialar dejando un renglén libre.

El registro de TB-MDR debe abarcar a todos los pacientes en quienes se encuentre indicado un
tratamiento para la TB-MDR y ha de incluir los datos e numerados mds abajo.

e Numero de registro de TB-MDR: este es un nimero tnico personal para la identificacién de los

pacientes ingresados al protocolo de tratamiento de la TB-MDR.

Fecha en la que fue registrado.

Nombre, sexo, fecha de nacimiento, direccion.

Numero regional de registro de TB.

Localizacién de la enfermedad: pulmonar o extrapulmonar.

Categoria de registro: descritas en el Médulo 3.

Tratamiento previo con tuberculostiticos de segunda linea: si o no.

Prueba de sensibilidad a drogas: fecha y resultados. Es posible que se haya realizado mas de un

PSD, pero se debe ingresar la PSD diagnéstica (es decir, el que determing el registro del paciente en

la categoria de TB-MDR). La lista completa de PSD se consigna en la tarjeta de tratamiento. Los

resultados de las PSD de seguimiento no se consignan en el registro.

®  Régimen terapéutico para la TB-MDR: se consignan la fecha y el primer régimen administrado.

e Supervision de los resultados de la baciloscopia y el cultivo de esputo: fechas y resultados.

* Serologia para el VIH: resultados de las pruebas, informacién sobre el tratamiento profilictico con
cotrimoxazol y TAR.

®  Resultados finales: para las definiciones, véase el Médulo 4.

*  Comentarios: esta seccién se reserva para cualquier informacién adicional.

3.3 ORDEN PARA EL EXAMEN DE ESPUTO

Para obtener un ejemplar electrénico del Formulario 3 para la categoria IV de la OMS (WHO Cat
IV Form 3) ingrese a: http://whglibdoc.who.int/publications/2006/9241546956_eng.pdf

El formulario es practicamente idéntico al formulario de los programas DOTS/TAES; la parte inter-
media se utiliza para ordenar cultivos y PSD; la parte inferior se utiliza para dar parte de los resultados.
Este formulario se reenvia a la unidad terapéutica con los resultados.

3.4 REGISTROS DE LABORATORIO

Para obtener un ejemplar electrénico del Formulario 4 para la categoria IV de la OMS (WHO Cat
IV Form 4) ingrese a: http://whqlibdoc.who.int/publications/2006/9241546956_eng.pdf

Los laboratorios deben mantener registros separados para la baciloscopia y el cultivo de esputo, y
los laboratorios de referencia que realizan PSD deben llevar un registro de PSD. El Formulario 4 de TB-
MDR se basa en el registro de baciloscopia de esputo de los programas DOTS/TAES vy se utiliza como
el principal registro de laboratorio para consignar los resultados de la baciloscopia y el cultivo de esputo.

3.5 INFORME TRIMESTRAL DE IDENTIFICACION DE CASOS DE TB-MDR

Para obtener un ejemplar electrénico del Formularios 5 de la categorfa IV de la OMS (WHO Cat
IV Form 5) ingrese a: http://whglibdoc.who.int/publications/2006/9241546956_eng.pdf

Este informe se utiliza para evaluar el nimero de casos de TB-MDR detectados (distribucién y
tendencias) y el nimero de casos de TB-MDR que comenzaron un tratamiento. El informe debe ser
trimestral.
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El informe trimestral incluye:

e ¢l nimero de pacientes con la fecha del resultado que evidencia TB-MDR durante el trimestre
pertinente, que figuran en Registro de Laboratorio (formulario 4),

e ¢l nimero de pacientes con TB-MDR que han iniciado un trtamiento en la categoria IV duran-
te el trimestre, extraido del Registro de la categoria IV (formulario 02).

Si procede, se pueden afiadir el nimero de casos de TB-XDR registrados (previa cotejacion con los
resultados de la PSD con el tipo de resistencia) y el nimero de casos de TB-XDR que han inicado un
tratamiento de la TB-XDR.

Dado que puede haber una demora considerable entre el registro en la categoria IV y el inicio del
tratamiento de esa categoria, los pacientes que comienzan el tratamiento durante el trimestre pueden no
ser los mismos que los pacientes a quienes se les ha detectado TB-MDR. Sin embargo, la informacién
proporciona una indicacién aproximada de la cobertura del tratamiento.

36 FORMULARIO PRELIMINAR DE EVALUACION PROVISIONAL DEL RESULTADO TERAPEUTICO A LOS 6 MESES

En cada cohorte definida se debe realizar un informe provisional o preliminar del resultado. Este
informe debe ser redactado por la unidad central de TB y se debe basar en el registro de tratamiento de
la TB-MDR. Dado que el informe al final del tratamiento es muy tardio (dos o tres afios después), es
conveniente contar con resultados provisionales para todas las cohortes.

3.7 INFORME ANUAL DEL RESULTADO TERAPEUTICO EN LOS CASOS DE TB-MDR

Para obtener un ejemplar electrénico del Formulario 7 de la categoria IV de la OMS (WHO Cat IV
Form 8) ingrese a: http://whqlibdoc.who.int/publications/2006/9241546956_eng.pdf

Este informe contiene los resultados finales del tratamiento segtin el afio en el que comenzé el
tratamiento para todos los casos considerados en conjunto y para los casos clasificados de acuerdo con los
resultados de la baciloscopia y el cultivo de esputo y la categoria de registro de los pacientes.

Dado que el tratamiento es de larga duracidn, los resultados reflejardn la gestion del tratamiento a lo
largo de un periodo prolongado. Para poder evaluar, en plazos mds breves, cambios o indices de omisién
de tratamiento, fallo terapéutico, mortalidad, etc., se dispone de formularios opcionales para los resulta-
dos preliminares. Estos formularios son mucho mds faciles de completar, si se cuenta con un registro de
tratamiento de la TB-MDR informatizado.

3.8 TARJETA DE IDENTIFICACION DEL PACIENTE

Cuando se diagnostica la TB-MDR se completa la tarjeta de identidad del paciente junto con la tarje-
ta de tratamiento. La tarjeta de identidad queda en poder del paciente y contiene la siguiente informacién:
e datos demogrificos (nombre, edad, sexo),
ndimero de registro de TB-MDR,
informacién bdsica sobre el tratamiento (fecha de comienzo, régimen terapéutico),
centro sanitario en el que el paciente recibird tratamiento,
fechas de las visitas.

4 SISTEMAS INFORMATIZADOS

Todos los formularios se pueden llenar a mano, pero es muy conveniente tener un sistema infor-
matizado que permita ingresar los datos de la tarjeta de tratamiento de la TB-MDR en un registro de
TB-MDR, para mejorar la calidad de la informacién y facilitar el andlisis de los datos. Los formularios 7
a 9 se pueden generar ficilmente desde el registro informatizado.
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AUTOEVALUACION: REGISTRO Y PRESENTACION DE INFORMES

1. La tarjeta de tratamiento utilizada en pacientes con TB-MDR contiene, entre otros, los siguientes
datos (seleccione una sola opcién):

a) Informacién demografica bésica

Numero de registro de TB-MDR

Antecedentes terapéuticos

b)
¢)
d) La fecha y los resultados de las PSD
)

e) Todas las anteriores

2. El registro TB-MDR contiene la siguiente informacién:

a) Fecha de registro

b) Tuberculostdticos de segunda linea recibidos anteriormente: (si 0 no)
¢) Estado civil

d) Cantidad de personas dependientes

e) Resultados de la baciloscopia y el cultivo de esputo

3. En el momento en que se diagnostica la TB-MDR se completa la tarjeta de identificacién del
paciente al mismo tiempo que la tarjeta de tratamiento y luego queda en poder del médico tratante.
¢Verdadero o falso?

RESPUESTAS
I: e
2: abye
3: F
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CoNTACTOS DE PACIENTES CON TB-MDR MODULO 13



OB]ETIV()S DEL APRENDIZAJE

Después de completar este médulo usted deberia ser capaz de:

identificar los contactos de alto riesgo,
tratar los contactos pedidtricos y adultos de pacientes con TB-MDR,

tratar los contactos VIH positivos de pacientes con TB-MDR,



2 INTRODUCCION

Muchas veces se pierde la ocasién de detener la propagacién de la TB-MDR en la comunidad y de
tratarla adecuada y oportunamente porque no se investigan los contactos de pacientes con TB-MDR.

Los contactos intimos de pacientes con TB-MDR se definen como las personas que viven en la
misma casa (contactos domiciliarios) o que pasan muchas horas del dia con el paciente en un espacio
cerrado. Aunque los datos disponibles son limitados, diversos estudios han mostrado que los contactos
intimos de pacientes con TB-MDR a menudo presentan una enfermedad multidrogorresistente y por lo
tanto deben recibir un tratamiento apropiado.

3 EVALUACION DEL RIESGO DE TB-MDR EN LOS CONTACTOS

PREGUNTA:

¢(Cudles de los siguientes considera que serfa un factor de riesgo adicional para contagiarse la TB-
MDR de otro paciente?

. Infecciosidad de la fuente del contacto.

. Grado de intimidad del contacto del paciente con el caso de TB-MDR.

. Duracién del contacto.

. Intensidad del contacto.

. Nivel socioeconémico del caso indice.

o A0 O

RESPUESTA:

Las respuestas correctas son a,b,c y d.

Los pacientes con TB-MDR que tosen y presentan baciloscopia de esputo positiva son mucho
mds infecciosos que los que no tosen o presentan baciloscopia de esputo negativa.

Las personas que comparten con un caso de TB-MDR el mismo espacio para respirar, durante un
periodo prolongado (p. ej., cohabitacién en la misma casa, compafiero de cuarto en un hospital,
convivencia en la cdrcel) corren un mayor riesgo de contagio que las personas con una exposicién
breve.

Los factores que se deben tener presentes en el tratamiento de contactos de pacientes con TB-MDR
comprenden:

e la probabilidad de infeccién con TB-MDR en contactos que presuntamente contraen la infec-

cién por primera vez,

¢ la probabilidad de que el contacto contagiado, si ha contraido la infeccién, desarrolle una TB-

MDR activa.

Los contactos que han estado expuestos a un paciente con TB-MDR y que probablemente contraen
la infeccién por primera vez deben ser examinados para evaluar la probabilidad de una real infeccién con
una cepa de M. tuberculosis multirresistente. Los factores que se deben tener en cuenta comprenden:

e lla infecciosidad del caso fuente de TB-MDR,

® ¢l grado de intimidad e intensidad de la exposicién,

* la probabilidad de exposicion a personas con TB sensible a los tuberculostaticos.

3.1 INFECCIOSIDAD DEL CASO FUENTE DE TB-MDR

Los pacientes con TB-MDR que padecen tos y presentan baciloscopia de esputo positiva son mucho
mds infecciosos que los que no tosen o presentan baciloscopia de esputo negativa.
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3.2 GRADO DE INTIMIDAD E INTENSIDAD DE LA EXPOSICION A LA TB-MDR

Las personas que comparten con un caso de TB-MDR el mismo espacio para respirar, durante un
periodo prolongado (p. ej., cohabitacién en la misma casa, compafiero de cuarto en un hospital, con-
vivencia en la cdrcel) corren un mayor riesgo de contagio que las personas con una exposicién breve.

La exposicién en un espacio cerrado, pequefio y mal ventilado se asocia con mayor riesgo de conta-
gio que la exposicién en un espacio amplio y bien ventilado.

La exposicién durante las maniobras para inducir la tos (p. ej., induccién de la expectoracién, bron-
coscopia) aumentan considerablemente el riesgo de contagio.

3.3 ANTECEDENTES DE CONTACTO

Las personas expuestas a varios fuentes de M. tuberculosis, incluidos los pacientes infecciosos que
padecen TB con cepas sensibles a los tuberculostdticos, tienen una menor probabilidad de infeccién con
un caso de TB-MDR.

Las personas con una infeccion con M.tuberculosis recientemente adquirida corren un riesgo rela-
tivamente elevado de desarrollar una enfermedad activa. En las personas inmunocompetentes, el riesgo
de desarrollar TB es maximo en el curso de los dos primeros afios tras de haber contraido la infeccién;
luego, el riesgo disminuye notablemente. En general, de un 5% a un 10% de las personas inmunocompe-
tentes infectadas evolucionard hacia una enfermedad activa durante los dos primeros afios. Por lo tanto,
el riesgo es mayor en los contactos pedidtricos de pacientes con TB-MDR (sobre todo si son menores de
dos afios de edad).

El factor méds determinante del riesgo de que una persona infectada con TB-MDR evolucione hacia
una TB activa es la inmunodeficiencia como la asociada con la infeccién por VIH. No obstante, cabe
recordar que existen muchas otras causas médicas de inmunodeficiencia:

e desnutricién,
sindromes congénitos,
algunos trastornos hematolégicos,
endocrinopatias,
trastornos renales,
diabetes sacarina.

Ademds, el riesgo de contagio también puede ser mayor en pacientes que reciben farmacos inmu-
nosupresores (corticoides, citostiticos) o radioterapia.

Se deben ofrecer consultas y pruebas voluntarias sobre el VIH o puntos de atencién para pruebas de
VIH a todos los contactos bajo investigacién sobre TB, particularmente en paises y sectores de poblacién
que registran una alta prevalencia de VIH.

4 VACUNACION

La capacidad de prevenir la TB-MDR mediante la vacunaciéon modificaria sensiblemente la epide-
miologia mundial de esta enfermedad; sin embargo, la tinica vacuna disponible actualmente es la BCG,
la cual deriva de una cepa atenuada de M. tuberculosis y que fue utilizada por primera vez en 1921.
Estudios clinicos aleatorizados con testigos controlados con placebo, estudios de casos retrospectivos y
estudios de cohortes indican que la eficacia de la vacuna es muy variable (entre el 0 y el 80% segun la
zona geogrifica).

Las politicas para la vacunacién con BCG difieren segiin los paises y deben ser respetadas por los
médicos responsables del tratamiento de pacientes con TB-MDR. No se recomienda la aplicacién de la
vacuna BCG en adultos.

Los avances en el terreno de la genética molecular permitieron caracterizar la secuencia genémica
del M. tuberculosis e identificar casi 4.000 genes asociados con la actividad del bacilo tuberculoso, lo que
permitiria desarrollar una amplia gama de vacunas antituberculosas. En la actualidad se estdn investigan-
do los tres tipos de vacunas siguientes:
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® vacunas con mMmicroorganismos
vivos atenuados (en su mayoria
derivadas de la vacuna BCG),

e vacunas de subunidades (poli-
péptidos micobacterianos, antige-
nos lipidicos e hidrocarbonados
combinados con adyuvantes),

* vacunas de ADN exclusivamen-
te (ADN desnudo) que inducen
antigenicidad protectora.

Uno de los principales obsticulos
para la elaboracién de vacunas es el co-
nocimiento insuficiente de la importan-
cia de subgrupos de células T especificos,
linfocinas, citocinas y anticuerpos contra
M. tuberculosis como indicadores de pro-
teccion alternativos. El tnico estudio dis-
ponible hasta el presente para determinar
la inmunidad protectora es un ensayo en
el que se evalué la respuesta de animales
de experimentacién a una provocacion vi-
rulenta, y hasta el presente no se sabe con certeza en qué medida la eficacia de la vacuna en modelos
animales atafie a la actividad en el ser humano.

PREGUNTA

¢(Cuiles de las siguientes medidas puede ser til para el tratamiento de contactos asintomaticos de

pacientes con TB-MDR?

a. La administracién de tuberculostdticos de segunda linea como medida preventiva.

b. La administracién de pirazinamida y dosis elevadas de etambutol; pirazinamida y fluoroquino-
lonas.

c. Adoptar una actitud expectante.

d. Administracién de un tratamiento preventivo con isoniazida

RESPUESTA

e La OMS no recomienda la administracién universal de tuberculostdticos de segunda linea con
fines preventivos en contactos de pacientes con TB-MDR.

® Los regimenes de pirazinamida y etambutol en dosis elevadas y pirazinamida y fluoroquino-
lonas se asociaron con un alto indice de toxicidad, incluidos hepatitis asintomética, artralgias
y efectos colaterales osteomusculares, digestivos, dermatolégicos y nerviosos centrales. Por lo
tanto, estos regimenes no estdn indicados para los contactos asintomaticos.

® Los contactos asintomadticos de pacientes con TB-MDR y baciloscopia de esputo negativa se
deben tratar de acuerdo con las recomendaciones normalizadas para contactos de pacientes con
TB sensible a los tuberculostticos.

5 TRATAMIENTO DE CONTACTOS ASINTOMATICOS DE PACIENTES CON TB-MDR

La OMS no recomienda la administracion sistematica de tuberculostiticos de segunda linea
con fines preventivos a contactos de pacientes con TB-MDR. Hasta la fecha, no se ha realizado estu-
dios clinicos controlados para evaluar la eficacia del tratamiento de la infeccién latente de TB-MDR.
Estudios de pequefia envergadura con regimenes de experimentacién (pirazinamida y etambutol en
dosis elevadas y pirazinamida y fluoroquinolonas) indicaron indices considerables de toxicidad, inclui-
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dos hepatitis asintomadtica; artralgias y efectos colaterales osteomusculares, digestivos, dermatolégicos y
nerviosos centrales. Fin consecuencia, es mds apropiado adoptar una actitud expectante, sobre todo en
regiones con una alta carga de tuberculosis en las que circulan numerosas cepas diferentes de tuberculo-
sis (mds frecuentemente sensibles a los tuberculostdticos). Dada la alta probabilidad de que los contactos
hayan sido infectados por cepas sensibles a los firmacos, se acepta generalmente la practica de tratar a
los contactos asintomadticos de pacientes con TB-MDR del mismo modo que los contactos de pacientes
con TB sensible a los tuberculostdticos; es decir, con terapia preventiva con isoniazida.

Los contactos asintomadticos de pacientes con TB-MDR y baciloscopia de esputo negativa se deben tratar
de acuerdo con las recomendaciones normalizadas para contactos de pacientes con TB sensible a los tuber-
culostdticos (véase, en inglés, Tuberculosis infection-control in the era of expanding HIV care and treatment,
addendum de Guidelines for the prevention of tuberculosis in health care facilities in resource-limited settings).

Los contactos asintomdticos de pacientes con TB-MDR vy baciloscopia de esputo positiva se deben
identificar y evaluar con rapidez. En los contactos pedidtricos de cinco afios de edad o menores estd
indicado considerar una terapia preventiva con isoniazida independientemente del estado clinico y de
la reaccién a la tuberculina.

En los nifios mayores de cinco afios y en contactos adultos, una reaccién intensa a la prueba de la
tuberculina indica la presencia de infeccién, pero no necesariamente de enfermedad. En estos casos, la
decisién de instaurar una terapia preventiva (para TB sensible a los tuberculostdticos) depende de los
antecedentes médicos, el examen fisico y los estudios diagnésticos.

Los contactos de pacientes con 'TB-MDR han de comunicar rdpidamente al médico los primeros
signos de una posible TB, y se deberia efectuar una evaluacién detenida del riesgo. Se deberian obtener
muestras de esputo para baciloscopia, cultivo y PSD. También se ha de hacer una radiografia de térax. Se
ha de evitar administrar tratamiento presuntivo de TB-MDR.

En contactos VIH positivos estd indicado el seguimiento trimestral y se deberia darles instrucciones
para que comuniquen al médico cualquier signo o sintoma en cuanto éstos se manifiesten.

6 TRATAMIENTO DE CONTACTOS SINTOMATICOS DE PACIENTES CON TB-MDR
6.1 CONTACTOS ADULTOS

Todos los contactos intimos sintomdticos de pacientes con TB-MDR deben ser evaluados de
inmediato. Si se presume que el contacto tiene la enfermedad tuberculosa activa, se debe realizar inme-
diatamente un cultivo y una PSD. Mientras se esperan los resultados de la PSD (o si no se tiene acceso a
este recurso) se puede instaurar un régimen empirico basado en el patrén de resistencia del caso indice
o en el patrén de resistencia mds frecuente en la comunidad.

Si la investigacion de un contacto adulto sintomadtico arroja un resultado negativo de 'I'B, se puede
recurrir a un ensayo terapéutico con un antibiético de amplio espectro, inactivo contra el bacilo tuber-
culoso, como la combinacién trimetoprim-sulfametoxazol. Si el paciente sigue siendo sintomatico, se
debe contemplar la posibilidad de una tomografia computarizada del térax y/o la obtencién de muestras
para baciloscopia y cultivo mediante broncoscopia dirigida. Si no son asequibles estas modalidades diag-
nésticas o si los resultados no son concluyentes, se debe establecer el diagndstico con los datos clinicos
disponibles. Si el examen inicial no sugiere la presencia de tuberculosis activa, pero el contacto continda
sintomdtico, estd indicado volver a efectuar un examen fisico, asi como obtencién mensual de muestras
de esputo para baciloscopia y cultivo y, si procede, volver a efectuar la radiografia de térax.

6.2 CONTACTOS PEDIATRICOS

PREGUNTA

¢Cudles son signos y sintomas clinicos sugestivos de TB-MDR en nifios?

a. Nifios que no tienen antecedentes de contacto confirmado con un caso reconocido de TB-MDR.

b. Nifios con antecedentes de contacto con pacientes que fallecieron por TB durante el trata-
miento y de los cuales cabe pensar que se trataba de TB-MDR.
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c. Nifos con TB confirmada bacteriolégicamente que no responden al tratamiento con tubercu-
lostaticos de primera linea administrados bajo observacién directa.

d. Nifios pequefios con sintomas que no son especificos; p. €j., tos o sibilancias crénicas, retardo
del crecimiento y fiebre recidivante.

e. Nifios con un aumento constante del peso corporal.

RESPUESTA

Las respuestas correctas son b, ¢ y d.

En nifios sin antecedentes de contacto con un caso confirmado de TB-MDR y que aumentan de peso
en forma constante, la probabilidad de TB en cualquiera de sus variantes es sumamente reducida.

5 nifios en Nuru

Lung Health Image Library

La TB-MDR se debe sospechar en las siguientes situaciones:

® nifios que son contactos de un caso confirmado de TB-MDR.

® nifios con antecedentes de contacto con personas que fallecieron por TB durante el tratamiento
y respecto de los cuales cabe pensar que se trataba de TB-MDR (contacto con otro caso de TB-
MDR, escaso cumplimiento terapéutico o el antecedente de mds de dos ciclos de tratamiento)
contra la TB,

® nifios con TB confirmada bacteriolégicamente que no responden al tratamiento con tubercu-
lostdticos de primera linea administrados bajo observacién directa.

Es mads dificil diagnosticar TB en los nifios que en los adultos. En los nifios pequefios, los sintomas
de TB pueden ser no especificos; p. €j., tos o sibilancias crénicas, retardo del crecimiento y fiebre recidi-
vante. Ademds, la confirmacién bacterioldgica plantea mds dificultades, debido a la incapacidad de los
nifios para expectorar, el cardcter paucibacilar de la T'B pedidtrica y la probabilidad aumentada de TB
extrapulmonar entre los nifios. Aunque se recomienda realizar todos los esfuerzos posibles para estable-
cer un diagnéstico mediante una PSD en un nifio con una presunta TB-MDR, los casos pedidtricos no
suelen confirmarse bacteriolégicamente.

En los contactos pedidtricos sintomdticos que viven (contactos domiciliarios) con pacientes que
presentan TB-MDR estdn indicados los siguientes procedimientos:

e prueba cutdnea con derivado proteico purificado (PPD) de tuberculina;

¢ radiografia de térax (la tomografia computarizada es valiosa, sobre todo para documentar linfa-

denopatias hiliares, pero a menudo no es asequible en zonas de escasos recursos);
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e cultivoy PSD. Si el nifio es muy pequefio o no puede expectorar, estd indicada la induccién de
la expectoracién mediante percusién tordcica o la obtencién de una muestra mediante aspira-
cién géstrica (observacion: la aspiracién gdstrica deberia realizarse s6lo cuando es posible hacer
un cultivo de las expectoraciones, a causa del bajo rendimiento de los microscopios y del estrés
que este método supone para el nifio).

Se recomienda firmemente el empleo de sistemas de puntaje establecidos para ayudar en el cribado
y la diagnosis de 'TB activa (para mds informacién, véase, en inglés, Guidance for national tuberculosis
programmes on the management of tuberculosis in children).

Si en un nifio sintomético la zona de reaccién cutdnea a la tuberculina es >5 mm, pero la radiografia
de térax y el cultivo de esputo o de material gdstrico son negativos, puede estar indicado el tratamiento con
un antibidtico inactivo contra el M. tuberculosis, como la combinacién trimetoprim-sulfametoxazol. Los
nifios requieren un seguimiento vigilante con evaluaciones mensuales que incluyan cultivos de muestras
de esputo inducido o de aspirados géstricos y radiografia de térax, hasta que transcurran tres meses con
cultivos negativos o remitan los sintomas. Si el estado clinico del paciente es muy sugestivo de tuberculosis
o se deteriora progresivamente, se puede instaurar un tratamiento empirico disefiado segtin el patrén de la
PSD de la cepa del caso indice, el cual se basa en el patrén de resistencia mds frecuente en la comunidad.

AUTOEVALUACION: CONTACTO DE PACIENTES CON TB-MDR

1. Verdadero/falso:

() Los casos de adultos con TB-MDR y baciloscopia de esputo negativa no pueden infectar a nifios

() Los contactos domiciliarios suponen un riesgo particularmente elevado de TB-MDR para nifios
pequenos

() Los nifios con TB-MDR a menudo presentan cultivos negativos.

() Los nifios con TB-MDR generalmente son infecciosos

() La exposicién en espacios cerrados es un factor de riesgo importante para la TB-MDR en nifios

2. Un nifio con una infeccién por VIH se presenta con sintomas de TB-MDR. Usted deberia:
a) Recetar un tratamiento para la TB-MDR
b) Recetar un tratamiento preventivo para la TB-MDR
) Recetar un TAR
) Comenzar por recetar un ciclo de antibidticos de amplio espectro y evaluar los efectos que surten.
) “on

Elegir las respuestas “a” y “c
f) Elegir las respusetas “c” y “d”

c
d
e

3. Los contactos pediatricos de pacientes con TB-MDR deberian recibir:
a) Un tratamiento completo para la TB-MDR

b) Un tratamiento preventivo para la TB sensible a los tuberculostaticos

¢) Un tratamiento preventivo para la TB-MDR

d) Vacunacién con BCG

e) Un tratamiento por una presunta TB-MDR

RESPUESTAS
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CONTROL DE INFECCIONES MODULO 14



OB]ETIV()S DEL APRENDIZAJE

Después de completar este médulo usted deberia ser capaz de:

describir las medidas que reducen la transmisién de la TB-MDR en los

centros de salud,

determinar las prioridades para el control de las infecciones,

describir las medidas de control de infecciones existentes y demostrar
su eficacia,

conocer la utilidad de las mascarillas quirdrgicas y los respiradores para
la proteccién respiratoria.



2 INTRODUCCION

La TB-MDR se transmite de la misma manera que la TB sensible a los fdrmacos, es decir, por via
aérea. Brotes bien documentados de epidemias de TB-MDR nosocomial (adquirida en los hospitales)
ofrecen pruebas convincentes de que la TB-MDR es sumamente contagiosa, especialmente entre las
poblaciones vulnerables y en entornos institucionales. Asimismo, dado que los pacientes que padecen
TB-MDR pueden responder con lentitud al tratamiento y presentar baciloscopia positiva durante mds
tiempo, pueden contagiar a mds individuos que los pacientes con T'B sensible a los fairmacos.

La mayoria de las directrices destinadas a prevenir la transmision de la TB-MDR se han implan-
tado en los paises desarrollados y resultan demasiado costosas. Muchos de los factores responsables de
la transmisién de la TB-MDR se pueden remediar con medidas de control de infecciones bien simples
y en absoluto costosas. Las medidas que mds contribuyen a reducir la transmision (el diagnéstico ré-
pido y la separacién de los casos contagiosos de TB-MDR) se pueden aplicar sin apenas desembolso
financiero adicional.

3 PRIORIDADES EN EL. CONTROL DE LAS INFECCIONES

La adquisicién de la TB-MDR conlleva un tratamiento mds largo, arduo, complicado y, probablemen-
te, con menos posibilidades de éxito. No existe un tratamiento preventivo cuya eficacia esté demostrada. La
gravedad de la TB-MDR no implica cambios sustanciales en las estrategias de control de infecciones pero,
al ser mds peligrosa, requiere que cada médico o programa dedicado al tratamiento de la TB-MDR proceda
a un examen sistemdtico de las practicas vigentes para prevenir la transmisién de la TB-MDR al personal
y a los pacientes.

Las recomendaciones para el control de infecciones destinadas a prevenir la propagacién de la TB-
MDR son basicamente las mismas que para la T'B sensible a los firmacos, salvo algunas diferencias de escasa
importancia en lo que respecta al foco de atencién (http:/whqglibdoc.who.int/hq/1999/WHO_TB_99.269.
pdf). El presente médulo examina brevemente estas recomendaciones, poniendo el acento en la TB-MDR.
Las directrices preventivas mencionadas anteriormente se complementan con las recomendaciones para
las regiones con altas tasas de prevalencia del VIH (Tuberculosis Infection-Control in the Era of Expanding
HIV Care and Treatment, Ginebra, Organizacién Mundial de la Salud, 2007)

Mis de un tercio de todos los
fallecimientos que se producen
entre las personas infectadas
por el VIH se atribuyen a

la tuberculosis. Si no se

trata adecuadamente, la TB
farmacorresistente se puede
propagar rdpidamente entre
otros seropositivos, el personal

| sanitario y las visitas que acuden
a los hospitales.

Lung Health Image Library
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Las medidas de control de infecciones se clasifican en tres niveles:

¢ Administrativo (de gestién)
e Ambiental
e Proteccién respiratoria personal

Las medidas de control administrativo son las mas importantes, ya que las otras dos (ambientales y
de proteccién respiratoria personal) no funcionarfan de no existir unas medidas administrativas sélidas.
Cada nivel funciona en un punto distinto del proceso de transmisién

Los controles administrativos reducen la exposicion del personal sanitario y los pacientes.

Los controles ambientales reducen la concentracién de particulas infecciosas.

La proteccidn respiratoria personal protege al personal sanitario en las zonas en las que la con-
centracion de particulas infecciosas no se puede reducir lo suficiente mediante los controles
administrativos y ambientales.

4 MEDIDAS DE CONTROL ADMINISTRATIVO

PREGUNTA
¢Cémo pueden ayudar las medidas administrativas a prevenir la propagacién de la TB-MDR en
los centros de salud?

RESPUESTA
El primer y mds importante nivel de control de infecciones tiene por objeto reducir la exposicién
del personal sanitario y los pacientes al M. tuberculosis. Las principales medidas administrativas son:

e  Eldiagnéstico precoz de los casos contagiosos de TB-MDR
o La separacién o el aislamiento precoces de los casos contagiosos de TB-MDR
o La administracién oportuna de un tratamiento adecuado contra la TB-MDR

El aspecto mds importante de las medidas de control administrativas consiste en separar fisi-
camente a los pacientes con TB-MDR presuntiva o confirmada (especialmente los casos de
baciloscopia positiva) de los demds, especialmente los inmunocomprometidos.

Lo ideal serfa tratar a los pacientes con TB-MDR en salas aisladas (o, al menos, separadas). Si no
existen dichas instalaciones y el tratamiento de los casos de TB-MDR se dispensa en un hospi-

tal general, habrd que implantar medidas especiales. Dado que estos pacientes son contagiosos
durante un mayor periodo de tiempo, lo cual aumenta el riesgo de transmisién nosocomial, los
pacientes sospechosos de padecer TB-MDR deberfan, siempre que sea posible, estar ingresados
en una zona o edificio separado del resto de la instalacién, a ser posible en cuartos bien ventilados
en los que el riesgo de contacto con otros pacientes sea minimo. Si esto no fuera posible y existie-
ra un nimero considerable de pacientes sospechosos de padecer TB-MDR, se habilitard una sala
o zona dedicada exclusivamente a los enfermos de TB-MDR.

Los pacientes mds gravemente enfermos en el diagnéstico o que sufran complicaciones derivadas
de la TB-MDR pueden precisar una hospitalizacién prolongada, mientras que, en muchos paises,
esta s6lo abarca los primeros meses de tratamiento. Estos pacientes suelen ser ingresados en salas
especializadas en TB-MDR. Paradéjicamente, el personal sanitario que trabaja en estos centros
suele correr un menor riesgo que el de los demads hospitales, ya que los pacientes ya han sido
diagnosticados a su ingreso o incluso antes, y muchos de ellos dejan de ser contagiosos en cuanto
se les administra una terapia adecuada contra la TB-MDR.
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Los pacientes con sospecha o confirmacién de infeccién por VIH deben estar separados en
todo momento de los pacientes con TB-MDR. Estos pacientes corren un riesgo muy elevado de
contraer TB-MDR y en muchos paises se han producido brotes explosivos de TB-MDR en salas
con pacientes infectados por el VIH.
El personal sanitario inmunocomprometido deberia ser asignado a zonas con menor riesgo
de exposicién al M. tuberculosis. La TB-MDR deberia considerarse parte de un diagndstico
diferencial en el personal sanitario inmunocomprometido con problemas respiratorios que se
halle en contacto con pacientes con TB-MDR confirmada. Si se sospecha que un miembro del
personal sanitario inmunocomprometido padece TB-MDR se le examinard y tratard con la mayor
celeridad, a ser posible en consulta ambulatoria, y se le apartaréd de su puesto de trabajo hasta que
se descarte el riesgo de contagio o hasta que haya negativizado el esputo.
Para evitar toda oposicién de los pacientes a permanecer aislados/separados, se les deberia buscar
un entretenimiento. Diversas actividades son posibles: television, libros/revistas, billar, manuali-
dades, etc. No hay que olvidar que las dificultades que plantea la imposicién del aislamiento se
pueden compensar con un diagnéstico y un tratamiento oportunos.
En los centros hospitalarios y en el caso de la TB sensible a los fairmacos, se puede poner fin al
aislamiento una vez que el paciente haya dado negativo en tres baciloscopias (al menos una de
ella en una muestra obtenida a primera hora de la mafiana) realizadas en dias distintos y muestre
signos estables de mejoria clinica, en particular remisién de la tos. Aunque algunos centros em-
plean los mismos criterios para los pacientes con TB-MDR, muchos expertos son mds reticentes
a devolver tan pronto a los pacientes con TB-MDR a sus hogares, escuelas, trabajos y lugares de
reunién. Ello se debe a las consecuencias mds graves de la TB-MDR, y al hecho de que no se
dispone de buenos regimenes profildcticos para el tratamiento de la infeccién tuberculosa latente
causada por la TB-MDR. Los pacientes con frotis negativo y cultivo positivo que se encuentren
sometidos a tratamiento atin pueden transmitir la TB-MDR. Las directrices de la OMS conside-
ran que un paciente con TB-MDR sigue siendo contagioso mientras no dé negativo en el cultivo,
y prohibe que viajen en avién u otros medios de transporte puablicos hasta que su esputo dé nega-
tivo en el cultivo. Numerosas instituciones no suspenden el aislamiento hasta entonces.
Los casos contagiosos de TB-XDR, estén o no infectados por el VIH, no deberfan estar en salas
abiertas (aunque estén habilitadas para pacientes sometidos a tratamiento de TB-MDR). Dado
el alto indice de mortalidad asociado con la TB-XDR, se recomienda aislar al paciente hasta que
deje de ser contagioso.
El tratamiento ambulatorio de la TB-MDR en la comunidad puede reducir el riesgo de conta-
gio a los pacientes y al personal sanitario. Aunque la mayoria de los contagios suelen producirse
antes del diagnéstico y del inicio del tratamiento de la TB-MDR, conviene aconsejar a los pacien-
tes ambulatorios que eviten el contacto con la gente, se recluyan en sus casas y eviten especial-
mente el contacto con personas sensibles como los nifios pequefios o las personas infectadas por
el VIH.
Otras medidas administrativas importantes que deberfan implantarse en los centros que atienden
a pacientes con TB-MDR son:
e evaluar el riesgo de contagio en el centro;
e elaborar un plan de control de infecciones que especifique por escrito las medidas a adoptar
en un determinado centro;
® capacitar adecuadamente al personal sanitario para que esté en condiciones de aplicar el
plan.
Se recomienda también que cada institucion designe a un director y un comité responsables del
control de las infecciones. El comité deberfa representar a los principales departamentos del cen-
tro, y su cometido inicial consistirfa en desarrollar un plan exhaustivo de control de infecciones
en la institucién que contemple un programa de formacién de todo el personal sobre las normas y
procedimientos para el control de las infecciones.
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Para trazar los planes institucionales de control de
infecciones se deberian consultar las directrices
internacionales
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5 MEDIDAS DE CONTROL AMBIENTAL
5.1 OBSERVACIONES GENERALES

Las medidas de control ambiental constituyen la segunda linea de defensa para la prevencién de
la transmision nosocomial de la TB-MDR. Si se aplican conjuntamente con las medidas administrati-
vas, los controles ambientales pueden resultar sumamente eficaces para reducir la concentraciéon de
particulas infecciosas a la que se encuentra expuesto el personal sanitario. Estos controles son, pues,
especialmente importantes en las zonas con mayor concentracion de particulas infecciosas, como las
salas que albergan a un gran nimero de pacientes con TB-MDR contagiosa, las zonas habilitadas para
la induccién del esputo, las salas de broncoscopia, los laboratorios en los que se efectian los cultivos y
pruebas de sensibilidad y las salas de autopsia.

Existen diversos controles ambientales que permiten reducir el nimero de particulas infecciosas
aerosolizadas en el lugar de trabajo. Aunque algunos no requieren un gran desembolso de recursos, la
mayoria son caros y sofisticados. La aplicacién de estas medidas ambientales deberia basarse en un and-
lisis de riesgos asi como en los recursos disponibles.

La medida de control administrativa consistente en separar fisicamente a los pacientes de con
TB-MDR presuntiva o sospechosa del resto de pacientes constituye un primer paso fundamental
previo a la aplicacién de las medidas de control ambientales. Para ello se deberd colocar a los pacientes
contagiosos en una habitacién, sala o edificio separado. La mayoria de los controles ambientales resultan
faciles de aplicar y mantener cuando su uso se limita a una parte del centro y no a toda la instalacién.
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Las salas de aislamiento para los pacientes
con TB-MDR serifan lo ideal, pero esta
medida no es viable en la mayorfa de los
contextos con escasos recursos.

Centros para el Control y la Prevencién de Enfermedades

La major manera de reducir las altas concentraciones de particulas infecciosas en el entorno de
trabajo es a través de la ventilacién, es decir, la circulacién del aire para su disolucién y recambio. La
ventilacién se puede lograr de varios modos:

a través de las corrientes generadas por el aire que proviene del exterior;

por conveccién utilizando fuentes de calor del interior;

mediante ventiladores mecdnicos que empujan el aire en una determina direccién;
mediante diversos tipos de ventilacién mecdnica.

Lo ideal serfa que entrara aire fresco continuamente en la sala, la atravesara y de ahi saliera al exte-
rior. Asi se garantizarfa el recambio de aire varias veces por hora (Figura 14.1).

Figura 14.1.
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Cuando la ventilacién no sea posible en razén del clima o de otros motivos, existen medios alterna-
tivos para reducir la concentracién de particulas infecciosas, como la irradiacién germicida ultravioleta
(IGUV), que destruye los organismos infecciosos, o los métodos de filtracién de aire que eliminan las
particulas infecciosas. Sin embargo, estos métodos tienen una eficacia limitada a menos que se combi-
nen con mecanismos que mezclen y hagan circular el aire.

Algunas medidas de control ambiental son:

La ventilacién natural era
la tinica forma de control
ambiental del contagio
que existia hasta hace
poco tiempo

Las ventanas abiertas, que maximizan la ventilacién natural y diluyen el aire (la técnica mds
sencilla y barata);

los ventiladores de techo, presentes en muchos contextos, se pueden utilizar para potenciar la
ventilacién natural en lugares en los que las ventanas puedan permanecer abiertas;

los extractores, que proporcionan un flujo de aire direccional en aquellas zonas en las que las
ventanas y los ventiladores de techo no son suficientes. Al hablar de flujo de aire direccional
nos referimos a la introduccién de una corriente de aire “limpia” en el espacio ocupado por el
paciente infeccioso para diluir la concentracién de bacilos tuberculosos y reducir asf el riesgo
de transmisién. Estos extractores, que suelen colocarse en las ventanas, mueven hacia el exte-
rior el aire que contiene las particulas infecciosas y lo sustituyen con aire procedente de zonas
“limpias” del centro o del exterior;

los sistemas de ventilacién por extraccién, que proporcionan al menos seis recambios de aire
por hora e impiden que el aire contaminado escape a zonas “limpias” del centro, pueden uti-
lizarse cuando exista un riesgo extremadamente alto y se disponga de los recursos financieros
necesarios. La forma mds habitual de producir dicha ventilacion es mediante el uso de ventila-
cién por presién negativa, es decir, se habilita una sala con presién negativa en relacién con el
drea circundante y el aire entra en la habitacién desde el pasillo y sale directamente al exterior;
medidas complementarias como el uso de filtros de aire de alta eficiencia (HEPA) o la irradia-
cién germicida ultravioleta (IGUV) pueden ser ttiles pero no deben sustituir las medidas de
control ambiental mencionadas anteriormente. Su utilidad depende de que exista una circula-
cién de aire adecuada que ponga en contacto las particulas de aire con estos aparatos, y es dificil
determinar su eficacia en ensayos de campo;

los filtros HEPA s6lo deben ser sustituidos por personal capacitado. Puede ser peligroso que
personas no capacitadas traten de cambiar estos filtros.
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5.2 VENTILACION NATURAL

La ventilacién natural se puede utilizar en las salas u otras zonas de los centros de salud de los climas
templados y tropicales, donde las ventanas se pueden dejar abiertas. La ventilacién natural es posible en
las habitaciones o salas abiertas, donde el aire circula libremente entre las ventanas (entra por un lado y
sale por otro)

Maximizar las corrientes naturales de ventilacién en el hospital, clinica, sala o habitacion es el mé-
todo mds sencillo y menos costoso para mejorar la ventilacion. Se pueden emplear diversas estrategias:

® las salas de espera, consultas y habitaciones deben estar abiertas al exterior (en zonas abiertas
cubiertas o en zonas con ventanas abiertas). Ademds, se pueden instalar ventanas para aumen-
tar la ventilacién. Las ventanas deberdn dar al exterior, no a otras salas;

® se pueden utilizar ventiladores de techo para mezclar el aire y hacerlo circular. Como el obje-
tivo es disolver y recambiar el aire, no sélo mezclarlo, cuando se utilicen estos ventiladores se
tendrdn las ventanas abiertas;

* dado el elevado riesgo de que aumente la concentracién de particulas infecciosas aerosolizadas
cuando el paciente tosa, la recogida del esputo se debe realizar en una zona bien ventilada, a
ser posible en el exterior, y lejos de otras personas. Se examinardn meticulosamente estas zonas
para cerciorarse de que haya una buena circulacién del aire, ya que en algunas zonas adyacen-
tes a los edificios o situadas en las galerias puede haber mala circulacién.

En muchas situaciones, no es posible producir ventilacién cruzada. Las habitaciones cerradas que
contienen aire con particulas infecciosas acrosolizadas plantean un riesgo especial. Una habitacién con
una ventana abierta en un extremo permite recambiar el aire que hay cerca de la ventana, pero no el
resto. En estos casos, abrir otra ventana o dejar la puerta abierta puede mejorar el intercambio de aire,
aunque tampoco se garantiza su disolucién.

Un problema habitual de los contextos que dependen de la ventilacién natural es que los pacientes
o el personal cierran las ventanas cuando enfrfa el tiempo o por la noche. Asimismo, la corriente de aire
depende de la meteorologia o de la presencia de otras estructuras que puedan bloquear las corrientes de
aire. Cuando se recurra a la ventilacién natural, se puede verificar la circulacién del aire mediante tubos
de humo o métodos similares. Si se comprueba que no es adecuada, pueden ser necesarias medidas adi-
cionales, mecdnicas o de otra indole, especialmente en zonas con alto riesgo de transmisién.

Cartel de control de
infecciones en
Managua, Nicaragua.

Lung Health Image Library
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5.2.1 Ventilacién mecdnica

La ventilacién mecdnica se debe utilizar donde la ventilacién natural no produzca una corriente
de aire adecuada para reducir la concentracién de los nicleos goticulares infecciosos. Se recomienda
especialmente en zonas en las que puede haber altas concentraciones de particulas infecciosas aerosoli-
zadas, como:
habitaciones o salas que alberguen a numerosos pacientes con TB-MDR contagiosa;
salas de broncoscopia;
zonas de induccién de esputo;
laboratorios que manejen muestras y cultivos de esputo concentrados;
salas de autopsia o depdsitos de caddveres.

Sise recurre a la ventilacién mecdnica, es importante utilizar equipos con suficiente potencia que facili-
ten la entrada de aire en la habitacién o zona de que se trate, asi como su salida al exterior. En otras palabras,
si no entra aire, serd imposible extraerlo. También es importante intentar controlar la direccion del aire para
que las particulas infecciosas producidas por los pacientes que tosen no se proyecten sobre los demas.

Se debe mantener una corriente de aire direccional, que entre desde una zona “limpia”, hacia el per-
sonal sanitario y el paciente, y de ahi salga al exterior. La zona a la que debe entrar el aire debe estar situada
lejos de la toma de aire para evitar una “recirculacion”, es decir, que el aire contaminado que se acaba de
extraer entre de nuevo en la habitacién por la toma de aire. Cabe mencionar, sin embargo, que si los pacien-
tes se mueven mucho, la corriente de aire direccional no serd de gran utilidad.

La forma mds simple de ventilacién mecdnica son los extractores, que se suelen situar en las ventanas
y conducen el aire de la habitacién hacia el exterior. Si se van a utilizar, es importante cerciorarse de que el
flujo de aire sea el adecuado y de que atraviese toda la habitacién (no que entre y salga por la misma ventana
o respiradero. Para comprobar la direccién de la corriente de aire se pueden utilizar tubos de humo u otros
dispositivos similares.

Los ventiladores de ventana que mueven el aire desde dentro de la habitacién hacia el exterior son
el método menos costoso y mds viable de proporcionar ventilacién mecdnica. En la mayorfa de los casos,
diluyen eficazmente el aire que contiene particulas infecciosas. También pueden ser mas cémodos para el
personal y los pacientes que tener las ventanas abiertas continuamente, aunque los ventiladores también
reducen la temperatura de la habitacién.

La ventilacién mecdnica también tiene sus limitaciones:

e Jas tasas de ventilacion en las habitaciones pueden variar en funcién de si las puertas y venta-
nas estdn abiertas o cerradas, y de la situacién en las otras habitaciones que utilizan el mismo
sistema de ventilacion;

e los sistemas pueden fallar si no se efectda un mantenimiento adecuado, se interrumpe el sumi-
nistro eléctrico o se llevan a cabo obras mal planificadas;

Centers for Disease Control and Prevention
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® los sistemas de ventilacién mecdnica mal disefiados o con escaso mantenimiento pueden dar
falsas garantias al personal sanitario. Asimismo, pueden ser empeorar la calidad del aire interior
y perjudicar la salud del personal y los pacientes.

5.2.2 Control de la ventilacion y los sistemas de ventilacion

Los sistemas de ventilacién se deberfan
revisar periddicamente para asegurarse de que
funcionan adecuadamente. El control mads
sencillo consiste en utilizar el humo visible
(es decir, “tubos de humo”) para comprobar
que el aire circula en la direccién correcta.
Existen otras pruebas mds sofisticadas, como
los velémetros de flujo o los gases trazadores,
que determinan el caudal de aire y calculan
el nimero de recambios de aire por hora. Es
fundamental realizar controles periédicamen-
te y llevar constancia de ellos en una ficha de
mantenimiento.

Muchos paises disponen de sus propios
criterios de ventilacién, que deberfan tener en
cuenta los publicados por ASHRAE, la Socie-
dad Americana de Ingenieros de Calefaccién,
Refrigeracién y Aire Acondicionado.

5.2.3 Irradiacion germicida ultravioleta (IGUV)

Los estudios de laboratorio revelan que una exposicién suficiente del M. tuberculosis a 1a IGUV
destruye estos organismos. Por este motivo, algunos han recomendado la IGUV como una medida de
control ambiental poco costosa. Sin embargo, para que sea eficaz, el aire contaminado debe entrar en
contacto con los rayos de luz, lo que puede resultar problemadtico en las zonas con escasa circulacién
del aire, y su eficacia se puede ver comprometida en zonas con mucha humedad o polvo. Por otra par-
te, si no se instala y mantiene correctamente, la IGUV puede provocar reacciones cutdneas y oculares
en el personal sanitario y los pacientes sobreexpuestos a esta luz. Una tltima limitacién, aunque no
por ello menos importante, al empleo de la IGUV es la imposibilidad de determinar su eficacia en
el terreno, especialmente dada la diversidad de productos disponibles, su ubicacién en las salas y la
variabilidad de los recambios de aire en las habitaciones de un contexto a otro.

Si se instala la IGUV, serd necesario un programa de mantenimiento periédico. Alguien se tiene
que responsabilizar de quitar el polvo a las ldmparas y cambiarlas regularmente. También es impor-
tante comprobar a menudo la corriente de aire para maximizar la destruccién del M. tuberculosis por
la IGUV. La calidad de las lamparas de IGUV es clave: normalmente, una ldmpara de buena calidad
dura entre 5.000 a 10.000 horas (7-14 meses). Pasado ese tiempo, la irradiacién disminuye rdpida-
mente, por lo que lo ideal serfa medirla con un radiémetro. Asimismo, conviene tomar medidas para
minimizar el riesgo que puede entrafiar para los pacientes y el personal sanitario, que pueden sufrir
irritacién en la piel y los ojos si no estdn protegidos adecuadamente. En Internet se puede consultar
el tiempo mdximo de exposicién permitido a los distintos niveles de irradiacién (acceda al sitio web de
los Centros para el Control y la Prevencién de Enfermedades).

La IGUV que se sitta en la parte superior de las habitaciones se debe utilizar mientras estas estin
ocupadas, no para esterilizar salas vacias, como se hace en muchas partes del mundo. Lo mds impor-
tante es descontaminar el aire mientras la fuente infecciosa y otros ocupantes estdn presentes, y este
tipo de IGUV cumple precisamente esta funcién sin mayores riesgos de radiacion.

En los paises con menores ingresos existen cada vez mds fabricantes de dispositivos disefiados para
instalarse en la parte superior de las habitaciones, que ofrecen sus productos a un precio reducido. Sin
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La IGUV solo es eficaz
cuando se utiliza
conjuntamente con la
ventilacién

embargo, al no existir unos pardmetros de referencia, el comprador necesita el asesoramiento de un
experto en la materia.

Ademds de instalarse en la parte superior de las habitaciones, en ocasiones, la irradiacién germi-
cida se utiliza en los conductos de ventilacién, en dispositivos esterilizadores del aire impulsados por
ventiladores que se colocan en las paredes o los techos, o en unidades portitiles que pueden trans-
portarse de una habitacién a otra. Su eficacia estd limitada por el nimero de recambios de aire que
puedan producir, especialmente en espacios grandes.

Los laboratorios que procesen muestras susceptibles de revelar TB-MDR deberdn aplicar controles
ambientales ain mds rigurosos. Estos aspectos se tratan mds a fondo en otros documentos.

6 PROTECCION RESPIRATORIA PERSONAL

Dado que ni los controles administrativos ni la ingenierfa pueden asegurar una proteccién absolu-
ta, la tercera linea de defensa contra la transmisién nosocomial de la tuberculosis consiste en el uso de
respiradores personales, que contienen un filtro especial que impide a quien lo lleva inhalar particulas
peligrosas suspendidas en el aire, como el M. tuberculosis. Estos respiradores se ajustan bien a la cara para
impedir fugas entre esta y los bordes de la mascarilla.

Aunque los respiradores pueden ser un componente valioso de las medidas de control de infeccio-
nes, nunca deben sustituir los controles administrativos y ambientales oportunos.

La finalidad principal de los respiradores es la proteccién a corto plazo ante exposiciones de alto
riesgo, como los procedimientos de induccién de esputo, broncoscopias y autopsias.

También se pueden utilizar cuando hay un contacto muy cercano con un caso contagioso de TB-
MDR, por ejemplo, al lavarlo o extraerle muestras de sangre. No es razonable pretender que el personal
sanitario lleve puesto el respirador durante periodos prolongados, por ejemplo, durante toda la guardia
en una sala del hospital.
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6.1 MASCARILLAS QUIRURGICAS

Equipo de proteccion personal
Respiradores Vs. Maéscaras

Centros para el Control y la Prevencién de Enfermedades

PREGUNTA
(Coémo contribuyen las mascarillas quirdrgicas a minimizar la propagacién de la TB-MDR?

RESPUESTA

Existen diferencias significativas entre una mascarilla y un respirador. Las mascarillas, por ejem-

plo, las mascarillas quirtirgicas (de tela o papel):

e tienen la finalidad de impedir la propagacién de los microorganismos de la persona que la lleva
(el cirujano, el paciente con TB-MDR, etc.) hacia los demds, capturando las particulas hime-
das de mayor tamarno situadas cerca de la fuente (la boca)

* 1o protegen suficientemente al que la lleva (el personal sanitario, el paciente, el familiar) de la
inhalacién de los ntcleos goticulares infecciosos que quedan suspendidos en el aire. Las masca-
rillas tienen una capacidad de filtracién limitada y no se ajustan bien a la nariz y la boca, lo que
permite la entrada del M. tuberculosis aerosolizado.

Aungque no son la méxima prioridad, se pueden utilizar mascarillas desechables o de tela para

reducir los aerosoles generados por pacientes con posible TB-MDR contagiosa. Asi pues, se debe-

rian contemplar en el caso de pacientes con TB-MDR presuntiva o confirmada que salgan de la
sala para someterse a tratamiento médico o por otros motivos. Sin embargo, como las mascarillas
quirtrgicas pueden delatar a los pacientes con TB-MDR, hay que tener en cuenta el riesgo de
que se les estigmatice. Las macarillas quirdrgicas de tela se pueden lavar y reutilizar.

Es importante recordar que las mascarillas quirtirgicas no protegen adecuadamente al personal

sanitario ni a otras personas de la inhalacién de aire contaminado con M. tuberculosis y, por ende,

no se deben utilizar con este fin.
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6.2 RESPIRADORES

Los respiradores son un tipo de mascarilla que cubre la nariz y la boca. A diferencia de las mascarillas
quirdrgicas, contienen un filtro especial y se amoldan bien a la cara para evitar fugas entre esta y los bordes
de la mascarilla. Su finalidad es filtrar las pequefias particulas que se encuentran suspendidas en el aire, entre
ellas el M. tuberculosis. Los respiradores desechables con filtro de particulas pueden tener diversas formas
y tamarfios: forma de taza, de pico de pato, etc. y una concha rigida para sostener el filtro. Algunos pueden
contener vélvulas de sentido tinico que facilitan la exhalacién de aire por su portador. Los respiradores des-
echables, como los N95, son los dispositivos mds sencillos y los mds recomendables.

Para que un respirador sea eficaz debe ajustarse perfectamente al rostro de la persona, de lo contrario,
las particulas infecciosas aprovechardn las zonas que ofrezcan menos resistencia, es decir, los huecos entre
el respirador y la cara, en lugar de pasar por el filtro. Cualquier fuga entre la cara y la mascarilla puede con-
vertirse en punto de entrada de los niicleos goticulares infecciosos. Lo ideal serfa que cada persona probara
varios respiradores, de este modo, ademds de elegir el modelo mds adecuado para cada empleado, se puede
aprovechar el proceso para ensefiarles a ajustarse bien el respirador y minimizar las fugas. Los respiradores
no se amoldan bien a las personas con barba.

Dado que los respiradores desechables son relativamente costosos, cabe la posibilidad de reutilizarlos.
Lamentablemente, no se sabe con certeza durante cudnto tiempo se pueden reutilizar, por lo que serd nece-
sario inspeccionarlos periédicamente y hacer caso al sentido comtin. Se descartardn cuando estén mancha-
dos, htimedos o hayan perdido su integridad estructural de modo que no garanticen el hermetismo entre la
mascarilla y el rostro del portador. Los principales factores responsables de su deterioro son la humedad, la
suciedad y el aplastamiento. La duracién de estos dispositivos varfa en funcién de los disefios y productos, ast
como de su grado de utilizacién, aunque, en general es directamente proporcional a su coste. Si se pretenden
reutilizar, se deberdn almacenar en un lugar limpio y seco, por ejemplo, envolviéndolos en una toalla fina
(con cuidado de no aplastarlo). Nunca se deben utilizar bolsas de pléstico, ya que estas retienen la humedad.

7 Z.ONAS Y PROCEDIMIENTOS ESPECIALES

PREGUNTA:
Enumere las zonas de alto riesgo de transmisién de la TB-MDR en los centros de salud.

RESPUESTA:

e Radiologia

Salas de espera

Zonas para la recogida del esputo y la induccién de la tos
Quirdfanos y salas de autopsia

Unidades de cuidados intensivos

7.1 Rab1orocia

Los departamentos de radiologia suelen atender a una gran variedad de pacientes, muchos de los
cuales pueden ser especialmente susceptibles al contagio por M. tuberculosis (nifios pequefios o pacien-
tes con VIH). Asi pues, estos departamentos deberfan tratar de:

e programar las radiografias de térax de los pacientes hospitalizados con TB-MDR presuntiva o
confirmada en horas de poca actividad, como a tltima hora de la tarde;

e proporcionar una mascarilla quirdrgica a los pacientes sospechosos de TB-MDR (cuando no se
sepa si tienen baciloscopia negativa) asi como a todos los pacientes con TB-MDR confirmada.
También puede proporcionarles pafiuelos de papel o de tela por si tosen y ensefiarles técnicas
de etiqueta de la tos;
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e atender rdpidamente y de manera prioritaria a los pacientes con TB-MDR potencialmente
contagiosa para que pasen el menor tiempo posible en el departamento;

® restringir el acceso a la sala de radiologfa durante las horas de atencién a los pacientes permi-
tiendo el paso s6lo al personal necesario (mediante letreros, aplicando la politica interna);

e utilizar la sala que disponga de la mejor ventilacion para efectuar las radiografias de los pacien-
tes con TB-MDR potencialmente contagiosa.

7.2 SALAS DE ESPERA

En muchos centros de salud de los paises con altas tasas de prevalencia, cientos de pacientes espe-
ran a ser atendidos todos los dias. Los pasillos y las salas de espera suelen estar atestados con pacientes,
familiares y personal sanitario, de modo que se forman largas colas fuera de los diversos departamentos
(radiologfa, farmacia, consultas ambulatorias, etc.). El personal sanitario deberia encargarse de reducir
el riesgo de transmisién nosocomial de la TB-MDR en estos contextos, ya sea identificando rdpidamente
a los pacientes con TB-MDR confirmada o empleando un sistema de numeracién de modo que los pa-
cientes cojan un nimero por orden de llegada y esperen fuera o en una zona mejor ventilada hasta que
sea su turno.

73 Z.ONAS PARA LA RECOGIDA DEL ESPUTO Y LA INDUCCION DE LA TOS

Los pacientes con TB-MDR sélo se someterdn a los procedimientos de induccién de la tos (induc-
ci6n de esputo o broncoscopia) cuando sea estrictamente necesario.

La induccién del esputo se efectuard inicamente si el paciente es incapaz de producir una muestra
adecuada sin induccién; asimismo, s6lo se recurrird a la broncoscopia como tltimo recurso y después de
tomar otras medidas diagnésticas menos arriesgadas.

Igualmente, no se practicardn espirometrias a los casos sospechosos o confirmados de TB-MDR.
Cuando se lleven a cabo, tendrdn lugar en salas con los controles ambientales adecuados y donde se
puedan aplicar medidas de proteccién respiratoria.

7.4 QUIROFANOS Y SALAS DE AUTOPSIA

Los quiréfanos y salas de autopsia suelen estar mal ventilados y entrafian un riesgo considerable de
contagio para el personal sanitario cuando traten con pacientes con TB-MDR. En general, sélo se ope-
rard a pacientes con TB-MDR potencialmente contagiosa en situaciones de vida o muerte. Lo ideal serfa
practicar la operacién una vez que el paciente haya negativizado el esputo o reducido sustancialmente
la carga de bacilos. Cuando se traten casos sospechosos o confirmados de TB-MDR todo el personal
presente en el quiréfano o la sala de autopsia deberd llevar proteccién respiratoria.

7-5 UNIDADES DE CUIDADOS INTENSIVOS

Las unidades de cuidados intensivos (vigilancia intensiva) también pueden constituir zonas de alto
riesgo, especialmente si se intuba a los pacientes con TB-MDR contagiosa. Tanto la intubacién como la
succién pueden generar aerosoles. Ademds, estas unidades suelen ser pequetias y estar mal ventiladas.
Asi pues, siempre que sea posible, se evitard la intubacién de los pacientes con TB-MDR potencialmente
infecciosa. Se prestard atencién especial a la ventilacion en las zonas de cuidados intensivos y el personal
llevard proteccién respiratoria cuando trate con casos presuntivos o confirmados de TB-MDR.
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AUTOEVALUACION: CONTROL DE INFECCIONES

1. El orden de prioridad de las estrategias de control de infecciones:

a) Proteccién respiratoria personal, controles ambientales, administrativos

b) Controles ambientales, proteccién respiratoria personal, controles administrativos
c) Controles administrativos, controles ambientales, proteccién respiratoria personal
d) Controles administrativos, proteccién respiratoria personal, controles ambientales
e) Proteccidn respiratoria personal, controles administrativos, controles ambientales

Se puede mejorar la ventilacién natural mediante:

a) Ventiladores de techo en espacios cerrados

b) Una corriente de aire del exterior que entre libremente por las ventanas abiertas
¢) Extractores en espacios cerrados

d) Una corriente de aire direccional en espacios cerrados

e) La entrada de los rayos del sol a través de las ventanas

Verdadero/falso:

() Las medidas de proteccién respiratoria personal reducen la transmisién de la TB-MDR en ausencia
de las medidas de control administrativo

Las mascarillas quirdrgicas reducen la transmisién de la TB-MDR por parte del que la lleva

E1 M. tuberculosis aerosolizado puede penetrar en los respiradores personales

Los respiradores personales se deberdn desechar después de cada uso

Los respiradores personales se deben llevar en todo momento

()
()
()
()

RESPUESTAS
1: ¢
2. b
3. FV,FFF
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LA TuBERCULOSIS Y LA TB-MDR EN PRISIONES MODuULO 15



OB]ETIVOS DE APRENDIZAJE

Al finalizar el capitulo, usted debe saber:

por qué los dmbitos carcelarios son especialmente complicados para detectar
y tratar la T'B,

por qué los presos pueden ser pacientes particularmente dificiles,

como diferentes cepas de TB-MDR se desarrollan o aumentan en las prisiones.
las dificultades adicionales del tratamiento de la TB-MDR en internos,

cémo y por qué la TB-VIH complica atiin més el tratamiento de la TB y de la
TB-MDR en prisiones.



2 INTRODUCCION

Las caracteristicas particulares del dambito carcelario y de la poblacién de reclusos hacen necesarios
enfoques especificos para la implementacién del manejo de la TB ! @. Esto es atin mds importante con
la aparicién y diseminacién de formas resistentes de Mycobacterium tuberculosis y especificamente de TB-
MDR. A veces, las prisiones se consideran lugares “ideales” para el tratamiento de la tuberculosis. Sin
embargo, lamentablemente ciertas dificultades particulares inherentes al esquema de custodia y al hecho
de que los reclusos son muy diferentes a una poblacién normal de pacientes hacen del control de la TB
en prisiones un tema mucho més complejo de lo que espera la mayoria de los profesionales de la salud .

Las prisiones son un punto focal central para la concentracién tanto de cepas normales como resis-
tentes del bacilo de TB. Este capitulo se ocupard de muchas de las dificultades encontradas al abordar la
TB en prisiones. Las dificultades inherentes al manejo de la tuberculosis estdn amplificadas cuando se
tiene que implementar el tratamiento de la TB-MDR. Finalmente con el rdpido avance del VIH como
otro gran flagelo en las prisiones, el problema se torna mucho mds serio ain y las consecuencias del mal
tratamiento, mds graves.

Ademis del problema de Salud Publica: las prisiones son centros de TB y TB-MDR, lo cual no
puede ser ignorado por las Autoridades Sanitarias, estd también en juego una cuestién esencialmente
humana.

Contraer tuberculosis no es parte de la sentencia de un preso. En el mundo, en las prisiones de pai-
ses en desarrollo, con altas tasas de B, contraer TB-MDR en una prisién puede significar una condena
a muerte si no se dispone de tratamiento @.

Las situaciones y “escollos” descriptos en las pdginas siguientes estdn basados en la experiencia
de programas en prisiones de cuatro continentes y no se refieren especificamente a un continente
en particular. También se debe destacar que, de manera obvia, no todas las prisiones presentan los
problemas referidos en este capitulo y no todos los presos sistemdticamente tratan de engafiar al
sistema. Muchos estdn contentos de cooperar con el personal médico y su tratamiento no reviste
la complejidad aqui planteada. Lamentablemente, hay sin embargo muchos casos de presos que
tratan de engariar o de aprovecharse del sistema y a menudo inducen a otros a hacer lo mismo.

Este capitulo ha sido escrito para informar al personal médico que nunca ha trabajado en un
dmbito carcelario sobre estos obstdculos. Se dice que a veces es mejor no hacer nada que aplicar un
programa ineficiente de T'B, que puede llevar a crear cepas resistentes de Mycobacterium tuberculo-
sis. Con la llegada de programas TB-MDR es esencial saber como evitar cualquier situacién en las
prisiones que pueda frustrar la aplicacién adecuada de los mismos
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2.1. (POR QUE LAS PRISIONES?

La tuberculosis es hoy en dia un tema de salud de gran importancia en las prisiones de todo el
mundo. La prevalencia de esta enfermedad en esos dmbitos es elevada, algunas veces mucho mds que
entre la poblacién general. Esta realidad se agrava en aquellos paises que ya tienen una prevalencia de
T'B elevada fuera de las prisiones. En tales paises, ésta puede ser 40, 50 y hasta 80 veces mds elevada que
afuera. En la pasada década, las formas resistentes de Mycobacterium tuberculosis y, particularmente la
TB-MDR, aparecieron en las prisiones y se convirtieron en una grave preocupacién. De este modo se
increment6 la mortalidad a causa de esta enfermedad. También ahora existe una seria preocupacion de
tener internos contagiosos, con bacilos resistentes, constituyendo un riesgo adicional para la salud tanto
de ellos como del personal penitenciario.

En muchos paises y hasta hace poco, en las estrategias nacionales de salud, no se tenfan en cuenta
las prisiones. Hace apenas 10-15 afios, las estadisticas nacionales de salud apenas consideraban las po-
blaciones carcelarias o los asuntos sanitarios de los reclusos. Las prisiones en el mundo dependen atin
de Ministerios del Interior o de Justicia y la relacién con los de Salud es atin excepcional. Ademds, estos
ultimos tienen poco conocimiento de las situaciones sanitarias de la poblacién carcelaria del pais y, a
menudo, poca influencia ©.

2.2. NO SE TRATA SIMPLEMENTE DE PRESOS...

Esto es mucho mds que un simple descuido. La salud en las prisiones no es sélo un asunto que atafie
a los internos. Las prisiones son pequefias comunidades en si mismas, que poseen un personal de custo-
dia asf como personal sanitario entrando y saliendo todos los dias. Las visitas regulares entran y salen de
ellas después de estar en estrecho contacto con los internos, varias veces a la semana e incluso con mds
frecuencia. Cualquier problema de salud relacionado con la poblacién carcelaria afectard de un modo
inevitable a esos grupos de gente en contacto con los presos. Tarde o temprano, estos problemas de salud
dentro de las prisiones se expandirdn a la comunidad externa.

Los politicos, las autoridades gubernamentales, incluso los funcionarios de la salud, parecen no ser
conscientes de los riesgos potenciales para la salud en las prisiones. A veces, parecen considerar estos
lugares como si estuvieran habitados no por seres humanos que tarde o temprano se reintegrardn a la
sociedad sino por extraterrestres de otro planeta, cuya salud no es asunto de la poblacién general.

PREGUNTA

Segtin su opinién, ;por qué las autoridades publicas y aun las autoridades sanitarias descuidan la
salud en las prisiones?

. Los temas de salud en las prisiones raramente constituyen un asunto para la poblacién general.
. Los internos no se mezclan con la comunidad externa; por lo tanto, su salud no la afecta.

. Las autoridades sanitarias a menudo desconocen las condiciones en las prisiones.

. Los politicos con frecuencia no se preocupan de los presos.

. Los internos no son considerados como verdaderos miembros de la sociedad.

o A0 oD

RESPUESTA:

Las respuestas ¢), d) y e) pueden ser todas ciertas. A veces, son ciertas las tres al mismo tiempo.
Si contest6 a) o b): Las cuestiones de salud en prisiones afectan por cierto a toda la comunidad.
Las prisiones son comunidades cerradas pero desde luego no herméticas. Ademads de personal
de custodia y visitas, existe mucha gente de afuera que entra y sale, como abogados, personal de
reparto, técnicos sanitarios, empleados de mantenimiento, por citar algunos ejemplos. No todos
estos grupos estardn en estrecho contacto con los presos, pero si se presenta una enfermedad
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infecciosa en la poblacion carcelaria, se propagard via estas poblaciones que reducen la distancia
entre las prisiones y la comunidad. En Latinoamérica se denominan “poblaciones puente”, una
expresion que ilustra con claridad la idea. Como se menciong, los internos, al menos la vasta
mayoria, dejard la prisién. Si los portadores de T'B no fueran detectados, o no hubieran recibido
el tratamiento indicado, diseminardn la 'T'B en sus familias y su comunidad.

Desde luego es cierto que en muchos paises, y en particular en aquellos en los que la TB tiene
una incidencia elevada, las autoridades sanitarias del Ministerio de Salud a menudo desconocen
la situacién real en sus prisiones. En la década pasada hubo un movimiento para captar el interés
de los Ministerios de Salud por las prisiones y hasta para que la salud en ellas dependiera direc-
tamente de ese Ministerio. Este tema es demasiado extenso para tratarlo aqui pero alcanza decir
que el tema de la TB ha sido uno de los principales asuntos argumentados para involucrar a los
Ministerios de Salud con las prisiones.

d) y e) Estas respuestas pueden considerarse, y con razén,” politicamente incorrectas”.
Lamentablemente ambas reflejan realidades de muchos paises. Las autoridades politicas necesi-
tan convencerse de que los internos son verdaderos miembros de una comunidad mayor, confi-
nados en forma temporaria dentro de las prisiones pero quienes, en su inmensa mayoria, tarde o
temprano se reinsertardn en el mundo externo. Incluso si s6lo fuera por proteger la Salud Puablica,
las autoridades deben incluir a las prisiones dentro de sus politicas globales de salud. Finalmente,
desde un punto de vista de Derechos Humanos, los presos pierden su libertad cuando son senten-
ciados a prision, pero no su derecho a recibir una atencién de salud adecuada mientras dure su
condena. Como ya se mencionara, contraer tuberculosis no es parte de la sentencia.

2.3. LA TUBERCULOSIS: PARTICULARMENTE DIF{CIL DE CONTROLAR EN AMBITOS CARCELARIOS

La amenaza de la TB-MDR empeora hoy en dia la ya inquietante situacién de la tuberculosis en
la mayoria de las prisiones del mundo. La tuberculosis resistente no es que simplemente “ocurra”: es un
problema producto del hombre.

El mismo descuido, la misma negligencia, falta de motivacién, a veces incluso corrupcion que lleva
a fallas en el tratamiento de la TB “normal” puede tener y de hecho tendrd efectos desastrosos si las mis-
mas fallas se aplican ahora a la modalidad de tratamiento de la TB — MDR en prisiones. Si el personal
médico de las prisiones no es consciente de las muchas dificultades y escollos que deben sortear, que por
lo demds conducirdn a una gama de cepas resistentes de TB y a la TB - MDR, estas mismas deficiencias
podrian en dltima instancia provocar el desarrollo de cepas del bacilo que son pricticamente incurables.

Las prisiones son un caldo de cultivo y un reservorio para la TB, la cual necesita de una atencién y
un tratamiento especificos ©.

“El inico modo de controlar la 'TB en un lugar es tenerla

controlada en todos lados”
Professor Lee Reichman

Tratar de “curar la 'TB” en un pais sin “curar las prisiones” al mismo tiempo es como tratar a un
paciente por una infeccién sin hacer una incisién y drenar el absceso purulento.

En el dibujo de la izquierda (“Resistente”), el supuesto paciente estd recibiendo sélo un medica-
mento (marcado R — rifampicina). La caricatura del bacilo de Koch (TB) se ve como protegiéndose
contra esta monoterapia y haciéndose resistente. En el dibujo de la derecha (“tratamiento correcto”), el
mismo paciente toma tres firmacos diferentes (R= rifampicina; INH=isoniazida; y PZA=pirazinamida)
y el bacilo también ha recibido una inyeccién (evidente por el “parche” en el cuerpo). Este bacilo estd
agobiado y se puede apreciar que ha sido derrotado.
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Este péster, en formato A3 grande, es distribuido por todas las prisiones y centros médicos de las
mismas de la Republica de Georgia y también ha sido utilizada en las prisiones de muchos otros paises.

El afiche fue
confeccionado por presos
de la Reptblica de Georgia
y explica de un modo
graficamente simple por
qué la TB necesita una
combinacién de firmacos
para un tratamiento eficaz,
y no una monoterapia.

Resistencia Tratamiento Correcto

Dibujos cortesia del Dr. L. Sharashidze, ICRC Georgia

2.4. COMENTARIO GENERAL

El dibujo no ilustra més de lo que muestra. La intencién es demostrar a los presos que el tratamiento
de la TB necesita la combinacién de varias drogas tanto por via oral (en el dibujo hay 3 tabletas diferen-
tes: RIF, INH y PZA) como inyectable (STR). Este régimen de tratamiento estuvo recientemente, en
realidad, en uso en un programa penitenciario de TB en un pais con alta carga de este mal.

Una explicacién grifica de este tipo demostré ser mucho mds explicita para los presos que un folleto
escrito con tablas que los presos no estdn acostumbrados a leer.

En muchos paises se imparte esta informacién bésica a los internos. Los mensajes principales son
acerca de las condiciones higiénicas (por ejemplo alentarlos a ventilar sus celdas tanto como sea posible
y, por supuesto, de acuerdo con las condiciones climdticas; evitar toser sin cubrirse la boca adecuada-
mente) y la sugerencia de consultar a los servicios médicos si notan sintomas que podrian estar relacio-
nados con la TB.

Los afiches explican que el tratamiento de la tuberculosis es sélo efectivo con varios fdrmacos (o
drogas). Ein muchas prisiones de paises en desarrollo, con un alto impacto de la enfermedad, los presos
son sometidos a un tratamiento estandarizado de ocho meses que ya incluye estreptomicina en los dos
primeros meses de su fase inicial. Ejemplo: ZHREZS/ITHREZ/5H R,

(En esta caricatura, falta el ETH). La experiencia de campo demostré que existe ya una tasa (re-
lativamente) alta de resistencia a las drogas en la poblacién general, y como uno no puede estar seguro
de que los presos declaran con veracidad si son casos “nuevos” o no, este esquema de ocho meses es
aplicado a todos los presos diagnosticados con TB pulmonar 7 ®:©

En otras palabras, en estas prisiones se considera que todos los internos han estado muy probable-
mente en contacto con drogas anti-TB. El motivo es que no se dispone de Pruebas de Sensibilidad a
los Farmacos. Con la llegada del tratamiento para la TB-MDR, las PSF (DST) deben convertirse en la
norma para todos los pacientes que llegan a una prisién, al menos en aquellos lugares del mundo con
elevada carga de la TB-MDR.
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3. LAS PRISIONES SON NOCIVAS CUANDO HAY TUBERCULOSIS
3.1. PrisioNES Y TB

Las prisiones obviamente difieren de pais en pais y las condiciones en ellas dependen del desarrollo
econdémico del estado en su totalidad. Lo mismo se aplica para la calidad de sus servicios médicos. Acla-
rado este punto, sin embargo, aun los Estados con recursos adecuados a menudo no invierten en la salud
de estos centros y descuidan sus problemas de salud publica que proliferan en ellos.

Las prisiones pueden ser centros sumamente insalubres, a menudos con inadecuados servicios sa-
nitarios, especialmente en paises con altas tasas de prevalencia de TB. Estos factores pueden tener un
efecto desastroso en el desarrollo y la diseminacién de enfermedades contagiosas tal como la TB.

Las prisiones no son simples recepticulos que contienen grandes poblaciones enfermas o no, en
este caso, de tuberculosis. Son estructuras dindmicas y son muchos los factores que hacen que la TB sea
dificil de manejar y la TB - MDR atin mds.

e  Las prisiones reciben TB

e Las prisiones concentran TB

e Las prisiones diseminan la TB

e Las prisiones empeoran la TB

e Las prisiones exportan la TB.
PREGUNTA

A su criterio, jcree usted que las prisiones reciben internos con tuberculosis resistente, incluyen-
do TB-MDR, o estas formas de la enfermedad se producen dentro de las mismas?

RESPUESTA

En algunos paises con elevada carga de TB, como los estados de la ex - Unién Soviética, se encon-
traron elevados niveles de resistencia en la poblacién general, pero algunos registros incluso 50 veces
mds elevados se daban en prisiones. Estudios en proceso sefialan, por un lado, que acceden a las
prisiones reclusos con bacilos resistentes pero, por otro, que en estos lugares también se dan todas las
condiciones para crear drogorresistencia. Ver las pdginas subsiguientes con comentarios adicionales.
Se estdn llevando a cabo estudios especificos en paises con alta carga de 'TB para determinar qué
proporcién de presos ingresa a las prisiones con cepas resistentes de Mycobacterium tuberculosis y qué
proporcién desarrolla resistencia porque reciben tratamiento de primera linea estandarizado sin tener
en cuenta sus patrones de resistencia. Se han estado llevando a cabo estos estudios sobre “amplifica-
cién de resistencia” en varios paises de la ex Unién Soviética, todos con una elevada carga de TB.

3.2 LAS PRISIONES RECIBEN TUBERCULOSIS

Los internos no constituyen una mera muestra representativa de la sociedad exterior. Son hombres
agobiados, entre los 15 y los 45 afios que provienen predominantemente de sectores de escasa cultura y
bajos recursos socio-econémicos de la poblacién general. Los delincuentes provienen de grupos minori-
tarios o de inmigrantes. Muchos viven al margen de la sociedad. Cuando llegan a la prisién, es con un
riesgo de enfermedad mayor que el que se encuentra en la poblacién general. A menudo, es gente con
escasa educacién y que por distintas razones, no cuida su salud. Con frecuencia viven afuera, en espacios
insalubres, con altas probabilidades de sufrir dolencias debilitantes. Problemas adicionales de salud tales
como la drogadiccién y, por supuesto, el alcoholismo, abrumador en muchas prisiones, pueden aumen-
tar el estado de deterioro de la salud de los internos.

La tuberculosis es una enfermedad de la pobreza. Los internos constituyen grupos de alto riesgo
para la enfermedad y, aunque imposible de cuantificar, por carecer de estadisticas sanitarias relevantes
de acceso en la mayoria de los paises, muchos ya incorporan la tuberculosis en las prisiones.
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Hacinamiento
en una celda

de alto riesgo de tuberculosis.

Los internos deben ser examinados al acceder a la prisién, ya que constituyen un grupo

PrREGUNTA

;Es frecuente que las visitas entren en estrecho contacto con los internos dentro de la prisién?

RESPUESTA

En muchos pafses desarrollados un “estre-
cho contacto” dentro de la prisién serfa in-
concebible. Sin embargo, en muchos otros,
incluidos los que tienen una elevada carga
de TB, los visitantes entran, en efecto, en
las celdas e inclusive algunas veces en los
ipabellones de tuberculosos! Tanto mads jus-
tificado estd garantizar el examen de tuber-
culosis al acceder a la prisién y el inmediato
tratamiento para todos los internos con TB
contagiosal

Los internos deben recibir medidas bésicas
de higiene. Por ejemplo, no toser sin cu-
brirse la boca y la nariz. Ensefiarles a no
esputar en el piso y utilizar los recipientes
dispuestos a tal fin.

Las familias no deben estar autorizadas a
entrar en los pabellones donde hay pacien-
tes con TB en estado de contagio, a menos
que exista un sistema eficaz que los proteja.
Cuando se permitan visitas a pacientes en

la segunda fase del tratamiento, estos deben

conocer las medidas elementales mencionadas precedentemente. En algunos paises, los internos

—o sus familias, 0 ambos- pueden recibir barbijos o mascarillas como primera medida preventiva.

3.3. LLAS PRISIONES CONCENTRAN TUBERCULOSIS

Las prisiones en los paises en desarrollo y en los de pesada
carga de TB estdn, a menudo, superpobladas. Con la capacidad
colmada mads alld de lo aceptado oficialmente, el hacinamiento en
las prisiones facilita la propagacién de la infeccién de tuberculosis.
Muchas veces, también hay una mala ventilacién, que aumenta el
riesgo de contagio de esta enfermedad transportada por aire. Los
internos son puestos en las celdas, a menudo sin incluso un che-
queo superficial de salud. 1 M-

Aunque puede parecer exagerado, este hacinamiento no es raro
en muchos paises, algunos de ellos con una elevada carga de TB.

Incluso en espacios menos ocupados, el hecho de que los inter-
nos estén confinados en estrecha proximidad durante largos perio-
dos aumenta el contagio.
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La mala ventilacion en las prisiones es muchas veces
debido a “medidas de seguridad” que no permiten la
adecuada circulacién de aire en las celdas, ni la entrada
de sol.

3.4. LAS PRISIONES DISEMINAN LA TUBERCULOSIS

La proximidad y la persistencia del contacto han
sido ya mencionadas como factores de riesgo impor-
tantes para el contagio. Las normas internacionales
penitenciarias sélo disponen que los internos pasen
una hora fuera de su celda (aunque en climas tem-
plados pueden hacerlo mds tiempo). De este modo,
a menudo, pasan 23 horas por dia en condiciones de
hacinamiento. Muchos de ellos, que pueden no es-
tar en optimas condiciones de salud, podrian de esta
manera contraer tuberculosis. Ademds del contagio
debido a la proximidad y al contacto prolongado,
los internos tienen su inmunidad reducida debido a
muchos factores fisicos, tales como una enfermedad
concomitante, un medio ambiente duro e insalubre,
y desnutricién. Los factores psicologicos también
afectan adversamente el sistema inmunolégico, como
los niveles de stress muy elevados debido: a la incer-
tidumbre omnipresente de la vida en reclusién, a lo
que es a menudo un ambiente muy violento y a las tensiones constantes de las relaciones familiares inesta-
bles. Todos estos factores hacen que los presos sean vulnerables al contagio y al desarrollo de la tuberculosis.

3.5. LAS PRISIONES EMPEORAN LA TUBERCULOSIS

Los servicios médicos en prisién no son generalmente tan buenos como aquellos que se ofrecen para
la poblacion general, - a veces marcadamente deficientes. El examen de admision, si bien requerido a me-
nudo por ley, es muchas veces hecho de cualquier manera o simplemente inexistente. El hallazgo de casos
de tuberculosis entre la poblacién interna es, como mucho, meramente pasivo. En muchas prisiones, los
internos tienen dificultades para tener acceso al cuidado de la salud. Esto puede deberse a diferentes causas:
a veces las bandas interfieren con el acceso de bandas rivales. Otras, los internos deben pagar una “cuota” —
a los guardias o a otro personal — para poder acceder y muchos quizds no puedan hacerlo. Las restricciones
de acceso al cuidado de la salud pueden después combinarse con un servicio con personal que no estd muy
motivado debido a salarios pobres o a la falta de capacitacién sobre la tuberculosis.

PREGUNTA

El examen de admisién es esencial en las prisiones por problemas de salud en general pero en parti-

cular por la TB y se realiza en muchas prisiones. ;Por qué este examen no es a veces suficiente?

a. El examen de admisién puede no ser suficiente porque requiere a todas horas de suficiente
personal médico capacitado, lo que a menudo no se da en paises con elevada carga de TB.

b. El examen de admisién puede no ser suficiente porque las prisiones a menudo ofrecen con-
diciones insalubres que debilitan el sistema inmunoldgico de los internos, haciendo que un
infectado de tuberculosis contraiga la enfermedad.

c. El examen de admisién puede no ser suficiente porque muchos internos estdn expuestos a un
alto riesgo de VIH o pueden contraerlo dentro de la misma permitiendo, por lo tanto, que la
TB latente se manifieste.
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RESPUESTA

Las tres respuestas son posiblemente ciertas, porque la situacién en las prisiones puede variar de

pais en pais.

La TB no deberfa haberse constituido en la amenaza que es actualmente para las prisiones. Sin

embargo, aun en paises con baja carga de TB y con servicios médicos con adecuado financia-

miento, la llegada de reclusos de otros paises con alta carga de TB estd haciendo dificil el trata-
miento de la misma. Los problemas son, por supuesto, mucho més serios cuando los principales
escollos son la falta de fondos y la falta de una decisién politica que aborde las cuestiones de salud
en las prisiones.

a) El examen de admisién es a menudo un requerimiento obligatorio (a veces aun por ley) en
los Sistemas Penitenciarios. Sin embargo, en muchos paises precisamente en aquellos con alta
carga de TB, la falta de organizacidn, la falta de presupuestos adecuados para la salud de los
internos, la falta de personal médico o la combinacién de los tres factores dan como resultado
exdmenes de admisién no confiables. A veces, este examen es simplemente errético: por ejem-
plo no se hace en absoluto los fines de semana cuando no hay personal médico capacitado y
con un sistema al que le falta el ordenamiento para que se chequeen las entradas de fines de
semana después de los mismos.

b) Las condiciones de vida insalubres, hacinamiento, mala ventilacién, y muchos focos de stress
psicolégico en la prisién se combinan con el tiempo para debilitar los sistemas inmunoldgicos
de los internos. E1 VIH obviamente empeora todo esto. Por lo tanto, incluso si el examen de
admision se efectuara a todos los que entran al sistema, estos otros temas de salud necesitan ser
abordados; de lo contrario, las infecciones de TB latentes se reactivarian de manera inevitable
y la TB pulmonar (contagiosa) se propagaria a toda la poblacién carcelaria.

c) En las prisiones, el modo de contraer T'B a través del aire es diferente del modo de contraer
VIH, lo cual depende de un comportamiento arriesgado. Tanto la TB como el VIH se refuer-
zan mutuamente, haciendo mucho mis dificil el tratamiento de la 'T'B -y por lo tanto, también
de la TB-MDR. El examen de admisién para el VIH es todo un tema en si mismo y no puede
tratarse aqui. Trae aparejado no sélo cuestiones publicas de salud sino también cuestiones de
confidencialidad y confianza. Las consultas clinicas no son suficientes a menudo para detectar
a aquellos internos que son susceptibles de ser VIH positivos. (Ni tampoco las pruebas por
el denominado “periodo ventana”. Los andlisis en las prisiones, sobre la base del anonimato,
se han realizado de modo de establecer una “linea —base” de prevalencia de VIH, los cuales
posiblemente le den por igual a los reclusos y al personal un falso sentido de seguridad). El
punto principal aqui es que los internos deben ser considerados como poblacién de alto riesgo
tanto para la TB como para el VIH. El examen de TB (de admisién, activo y pasivo) debe por
lo tanto ser tanto mds cuidadoso dentro de las prisiones. Esto serd tratado mds adelante.

DETECCION TARDIA DE CASOS

Todos estos asuntos pueden dar como resultado un diagnéstico tardio, a veces demasiado tardio, de
la enfermedad entre los internos. Durante ese tiempo, los presos sintomadticos diseminan sus bacilos entre
sus comparieros. También puede ocurrir que sean diagnosticados con mucha demora para ser curados.
El personal sanitario con poca capacitaciéon puede brindar un tratamiento inadecuado, lo que a su vez
hace fracasar la cura de los pacientes, pero manteniéndose atin vivos y prolongando el estado de infec-
cién. En consecuencia se convierten en un  peligro tanto para pares como para el personal -

Los internos a menudo no cumplen con los tratamientos prescritos. Pueden estar con un tratamien-
to “auto—prescrito” irregular o con dosis inadecuadas de medicamentos. Aun peor, los internos a veces
prefieren recurrir a una “automedicacién” tomando drogas del “mercado negro” proveniente de sus
familias o guardias. Estos internos tratados en forma inadecuada y arbitraria pueden desarrollar formas
resistentes de tuberculosis que se propagarfan entre sus comparieros.
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En las prisiones, el examen pasivo (es decir, cuando el personal médico simplemente espera que los
presos con sintomas de TB “aparezcan” en la consulta) puede no resultar suficiente. El personal médico
penitenciario (médicos, asi como enfermeras y otros para-médicos) debe estar entrenado para identifi-
car los sintomas de TB. En lo posible, deben entrar en la prision misma y no sélo permanecer en los
consultorios y estar atentos a la presencia de sintomas que puedan indicar que algin interno posee una
TB pulmonar (contagiosa). En las prisiones de paises con alta carga de TB puede ser necesario realizar
una busqueda activa de casos. Esto implica diferentes procedimientos, aplicados de distintos modos en
las distintas prisiones. Los cuestionarios completados por los internos junto con la ayuda del personal
médico pueden ser de ayuda. En otros lugares se pueden usar Radiografias Miniatura en Masa (MMR en
inglés) para examinar a cada interno y evitar de este modo la “treta” de algunos guardias u otro personal
que a veces puede encontrarse en las prisiones, quienes piden un “pago” por permitir acceso al servicio
de salud. Los internos con imdgenes patolégicas en sus MMR deben obviamente someterse a un estudio
clinico mds completo y a un andlisis de esputo en laboratorio.

En todos los casos, la baciloscopia debe ser fundamental para el diagnéstico de T'B pulmonar con-
tagiosa. En el medio carcelario superpoblado e insalubre, son estos los casos que tienen mayor prioridad
de tratamiento ya que pueden transmitir la enfermedad a sus compaiieros. Los rayos X del térax serdn,
por supuesto, parte de la rutina de examen pero en muchos paises con elevada carga de TB pueden no
ser factibles por razones econémicas.

En paises con elevada carga de TB, los internos con sintomas de TB pulmonar ya pueden tener
alguna forma de 'T'B resistente o inclusive de TB-MDR. Los criterios para las pruebas de sensibilidad a
los farmacos o drogas (PSD) en la admisién deberdn ser determinados junto con el Programa Nacional
de Control de Tuberculosis (NTP en inglés) y de acuerdo con las capacidades de la prisién en lo que
hace a personal entrenado y a medios de laboratorio. Si se cumplen estos criterios y se dispone de finan-
ciamiento, las PSF de admisién deben realizarse para todos los internos en paises de alta carga de TB.

36 LAS PRISIONES EXPORTAN TUBERCULOSIS

Paciente no curado dejando la prisién

Los bacilos de la tuberculosis pueden
no sélo infectar a los internos sino, también,
como se ha dicho, al personal de la prisién y
a las familias de aquellos. Cuando son puestos
en libertad, los presos no diagnosticados con
TB o quienes han sido tratados de un modo
insuficiente o inadecuado pueden contagiar a
sus familias y a la comunidad en general. En
muchos pafses, incluyendo aquellos con ele-
vada carga de TB, no existe una coordinacién
adecuada entre las prisiones y los Programas
Nacionales de Control de Tuberculosis que
garanticen una continuidad en los tratamien-
tos comenzados dentro de las prisiones. Si se
han desarrollado cepas resistentes de TB den-
tro de las mismas, Incluyendo TB-MDR, éstas
también se van a diseminar en la comunidad
a menos que se realice un seguimiento ade-
cuado.

En prisiones condicionales (sin sentencia
firme), los detenidos pueden ser encarcelados
(también en condiciones desfavorables y de
hacinamiento) el tiempo necesario para con-
traer la enfermedad pero no el suficiente para

Dibujo cortesia de ICRC Azerbaijan
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ser tratados de manera efectiva (aun cuando el tratamiento sea accesible). Los sistemas de salud peni-
tenciarios son a veces reacios a comenzar el tratamiento de lo que consideran una enfermedad crénica,
cuando los detenidos bien pueden ser liberados en un corto plazo. Esto también se aplica a condenados
que fueron diagnosticados con TB poco antes de la fecha de liberacién. Las prisiones pueden ser reacias
a iniciar un tratamiento sabiendo que no habrd un posterior seguimiento adecuado.

Resulta imperioso que los Programas de Control de Tuberculosis coordinen su trabajo con los
sistemas de salud de las prisiones para proporcionarles entrenamiento y para supervisar no sélo su
trabajo sino también el modo en que recogen e interpretan los datos de los programas de TB de las
prisiones.

Las caracteristicas de la tuberculosis la convierten en una enfermedad dificil de tratar en
cualquier entorno pero las prisiones son como pequeiias fabricas que reciben TB y que,
en ausencia de un servicio de salud funcionando de un modo adecuado, pueden producir
rapidamente no s6lo mis casos de TB sino también de TB-MDR.

4. LA TUBERCULOSIS ES NOCIVA PARA LAS PRISIONES.

Ya se han mencionado algunas de las caracteristicas de las prisiones que tiene un impacto negativo en el
manejo de la TB. Existen otros factores inherentes a la enfermedad en sf que la hacen particularmente dificil
de tratar en un medio carcelario. Todos estos factores estin claramente exacerbados y tiene consecuencias ain
mds graves si estd presente la TB-MDR.

La TB es nociva para las prisiones porque el tratamiento especifico de la enfermedad implica ciertas
condiciones y consideraciones que las prisiones no tienen o no condicen con la realidad de 1a vida en prisién.
Eltema de la aceptacién del paciente es un factor importante aqui, lo que muchas veces los internos no tienen
intencién de obedecer.

Distintos tipos de problemas contribuyen a crear estos “escollos” en el manejo de la TB y 1a TB-MDR.

e Problemas relacionados con las prisiones como medios cerrados y coactivos.

e  Problemas relacionados con los internos.

e Problemas médicos especificos

e Problemas sociales relacionados con la salud en las prisiones y la asignacién de recursos
PREGUNTA

¢Si uno vive en un pais industrializado y rico, por qué debe preocuparse por la emergencia y
tratamiento de la TB en las prisiones de paises en desarrollo?

RESPUESTA:

La tuberculosis habia “desaparecido” totalmente del mundo occidental. Sin embargo, ha resurgido
con fuerza en la dltima década del siglo veinte. En Europa oriental, su tratamiento se hizo errdtico
y desorganizado por una variedad de razones tanto politicas como econémicas en los primeros afios
de los noventa, junto con sistemas de salud crecientemente disfuncionales en la region. Al seguir
siendo una enfermedad de la pobreza, la TB aumentd significativamente en las prisiones también.
En Rusia por ejemplo, al cambiar el siglo, se determiné que habia alrededor de un millén de pre-
sos en el pais y que alrededor del diez por ciento sufria de TB pulmonar activa. De eso 100.000
pacientes, un elevado nimero (315-20.0007 quizds mds) tendré cepas resistentes del bacilo, inclu-
yendo TB-MDR [10],[11]. El nimero real es imposible de determinar por inadecuada determi-
nacién de casos y falta de confirmacién de laboratorio de sensibilidades a las drogas.

Ademds, con la aparicién del VIH, la TB estd aumentando, ya que es la complicacién mds impor-
tante de esta epidemia. En algunos paises el VIH es exuberante (por ejemplo, Africa Sub-Sahara).
En otras regiones (paises de la ex Unién Soviética) el VIH estd aumentando, en algunos lugares
con rapidez, en otros mds lentamente.
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Por todas estas razones, las epidemias de TB y TB-MDR estdn aumentando a nivel mundial y las
prisiones son un importante caldo de cultivo para ambas. Los presos eventualmente dejan la pri-
sién y pueden migrar a través de las fronteras, y de hecho lo hacen. El vasto ntimero de personas
(v antes presos) que se mueven a través de las fronteras buscando trabajo o por la razén que sea,
aumenta el riesgo de diseminar la TB y la TB -MDR.

Ademds, con la aparicién del VIH, la TB estd aumentando, ya que es la complicacién mdas impor-
tante de esta epidemia. En algunos paises el VIH es exuberante (por ejemplo, Africa Sub-Sahara).
En otras regiones (paises de la ex-Unién Soviética) el VIH estd aumentando, en algunos lugares
con rapidez, en otros mds lentamente.

Por todas estas razones, las epidemias de TB y TB-MDR estdn aumentando a nivel mundial y las
prisiones son un importante caldo de cultivo para ambas. Los prisioneros eventualmente dejan la
prisién y pueden migrar a través de las fronteras, y de hecho lo hacen. El vasto ntimero de perso-
nas (y antes prisioneros) que se mueven a través de las fronteras buscando trabajo o por la razén
que sea, aumenta el riesgo de diseminar la TB y la TB-MDR

4.1. PROBLEMAS RELACIONADOS CON LAS PRISIONES COMO MEDIO CERRADO Y COACTIVO

El tratamiento de la tuberculosis y de la TB-MDR implica varios requisitos que son absolutamente
necesarios para garantizar que éste sea adecuado y completo. El medio carcelario, con su primera y
mayor prioridad que es la “seguridad” y el mantener encerrada a su poblacién, tiene muchos requisitos
propios que son incompatibles con el manejo de la TB.

4.1.1. Examen de admision

Como se ha mencionado, las prisiones no tienen muchas veces un eficiente examen de admision.
Mientras se estd determinando si los internos padecen TB, y sobre todo cuando inician el tratamiento
para la 'T'B infecciosa, deben estar en un ambiente aparte donde no puedan contagiar a otros comparie-
ros. Parecerfa que tener compartimientos separados no es un problema en las prisiones. Debe recordarse,
sin embargo, que las mismas estdn muy superpobladas. Eso, asi como una organizacién inadecuada de
recursos, hacen imposible aislar a los internos infecciosos durante el primer mes (o veces durante toda la
primera fase de tratamiento). Es asi que los internos identificados como portadores de TB pueden atin
diseminar los bacilos entre sus compatieros de prisién. Inclusive, en muchas prisiones, no estd reglamen-
tada la asignacién de ambientes separados a los casos infecciosos.

Con frecuencia, son los pafses con altas tasas de TB los que tienen dificultades serias para mante-
ner sus sistemas penitenciarios. Los salarios del personal son bajos. Los guardias, a menudo, permiten
circular a los internos, aun al interior de los pabellones normalmente “restringidos” para infecciosos, por
una “retribucién” o, en el peor de los casos, por unos pocos cigarrillos. Esto enfatiza la necesidad de
identificar a los probables casos de TB tan pronto como sea posible y administrarles tratamiento lo mds
temprano posible a todos los casos infecciosos.

4.1.2. Diagnéstico oportuno

Un diagnéstico oportuno resulta ser un factor importante en el manejo adecuado de la TB y mucho
mids en el caso de la TB-MDR. La importancia del laboratorio ha sido mencionada en capitulos previos.
La necesidad de resultados precisos y confiables de baciloscopia y cultivo, necesarios para el manejo de la
TB, se hace imperativa en lo que hace a TB-MDR. En las prisiones, el control de calidad para el trabajo
de laboratorio debe, por supuesto, ser coordinado a través del PN'T. No debe existir ninguna duda acerca
de influencias externas en la toma y registro de resultados. En algunos paises, sin embargo, la experiencia
de campo ha demostrado que los técnicos de laboratorio e incluso los bioquimicos pueden ser obligados
a “cambiar” los resultados de esputos, o aun los de las Pruebas de Sensibilidad a los Farmacos de modo
de hacer que un interno determinado entre en un programa de B en el que normalmente no tendria
garantia de entrar. Esta posibilidad debe ser tenida en mente de modo de asegurar una estricta fiabilidad
en todos los resultados importantes de laboratorio para un programa provechoso [
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Otro problema de las prisiones es la automedicacién de los internos con drogas introducidas (o
“contrabandeadas”) por las familias. Por demoras en obtener atencién, o por servicios médicos inadecua-
dos, los internos pueden obtener tratamientos errdticos de familias bien intencionadas. Esto es una receta
para crear una 'I'B resistente. El diagnéstico, el monitoreo y el tratamiento oportunos deben ayudar a
eliminar el problema.

4.1.3. Interrupciones del tratamiento.

El tratamiento de la TB y, aun mds el de la TB-MDR, requieren continuidad y supervisiéon. Los
presos se destacan por interrumpirlo. Los regimenes de medicaciéon deben ajustarse de acuerdo con
los antecedentes y monitoreo previo de la reaccién del paciente a las drogas tomadas, y a la evolucién
clinica. En las prisiones, tal continuidad es muchas veces imposible. Las normas carcelarias a menu-
do requieren que los internos sean transferidos sin aviso (de modo de evitar cualquier plan de fuga)
de una prisién a otra. El personal médico, aun atento a este problema, muchas veces no puede decir
nada o simplemente no es informado antes de que el interno sea trasladado. A menudo, y esto particu-
larmente en paises con una alta carga de T'B, sélo en prisiones selectas se administra un tratamiento
adecuado de TB. El traslado a otra prisién puede significar la interrupcién del tratamiento o, pero atn,
un tratamiento irregular. En los sistemas carcelarios, a menudo, no existen historias clinicas que sigan
esos traslados.

Incluso en prisiones donde se trata la TB de acuerdo con DOTS y con la participacién y super-
visién del PNT, los internos pueden ser transferidos por razones judiciales (detenidos con prisién
preventiva: necesidad de indagatoria en curso o por proceso real) o por razones disciplinarias (son
enviados a otra prisién con un régimen mds estricto por haber violado las normas). A veces, es simple-
mente la politica de la prisién transferir internos de una prisién a otra como parte de las medidas de
seguridad y puede haber traslados sin ninguna razén argumentada.

El personal médico debe garantizar que los internos que reciben medicaciéon TB permanezcan en
el mismo lugar mientras dure el tratamiento. Si esto no es posible, deben tratar de asegurar la continui-
dad del tratamiento y hacer que la historia clinica acompaiie al interno a donde se dirige.

El compromiso de asegurar el tratamiento completo debe implicar consideraciones especiales
para los internos transferidos entre prisiones. Un programa de control de TB es menos complicado
cuando los pacientes comienzan y completan el tratamiento en la misma prision. Las autoridades
penitenciarias deben garantizar que un preso tratado de TB complete por lo menos la fase inicial del
tratamiento sin traslado entre prisiones. Cuando un paciente de tuberculosis en la segunda fase (con-
tinuacion) es transferido a otra prision, se deberd garantizar la conclusién del tratamiento en la otra.
Eistos principios se aplican aun mds en un programa que trate a internos con TB-MDR. 1101111

4.1.4. Celdas de castigo

Las interrupciones en el tratamiento pueden ocurrir y de hecho ocurren aun dentro de la misma pri-
sién. Los internos que transgreden las normas carcelarias — y muchos lo hacen — son enviados a celdas de
castigo. La experiencia de campo ha demostrado que los tratamientos médicos se suspenden a menudo
durante el tiempo transcurrido en castigo. (Esto no significa necesariamente “aislamiento”, ya que estas
celdas estdn también notoriamente superpobladas en muchas prisiones). Las autoridades penitenciarias
deben garantizar que los tratamientos de TB se administren incluso en estas celdas.

Ademds debe destacarse que, cuando se interrumpe el tratamiento de un interno, la automedi-
cacién puede acarrear complicaciones posteriores ya que los presos tienen acceso muchas veces a un
“mercado negro” interno de drogas. La automedicacién puede, por supuesto, ser no sélo inadecuada sino
puede implicar fairmacos de pobre calidad o vencidos. Estas interrupciones y el tratamiento errdtico son
la receta para provocar bacilos drogorresistentes. Cuando se planea comenzar un tratamiento TB-MDR,
deben preverse estas “lagunas” del sistema. Deben ponerse en vigencia estrictos controles que garanticen
que no entren medicamentos al sistema carcelario, a menos que sean plenamente autorizados y contro-
lados por el servicio médico.
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4.1.5. Hallazgo de contactos

Las prisiones pueden no contar con un adecuado sistema para detectar casos de contactos de TB.
Los servicios médicos a menudos carecen de personal y no hay un sistema que permita rastrear a deter-
minados internos y hacerlos concurrir a la consulta. Cuando no existe un sistema de control adecuado
de los movimientos de los internos dentro de la prisién — una situacién nada inusual en los pafses en
desarrollo, a veces con enormes poblaciones de presos - resulta imposible para el personal médico loca-
lizar a un paciente determinado (contacto o, en realidad, bajo tratamiento) si por la razén que fuere el
interno en cuestién no tiene intenciones de presentarse voluntariamente. Esto debe tenerse en cuenta
cuando el problema es la TB-MDR ya que se hace aun mds importante detectar todos los contactos de
los pacientes identificados como MDR.

4.1.6. Jerarquias de internos

Otro tema que a menudo obstaculiza el desarrollo de programas de TB en las prisiones, general-
mente, pero no tnicamente, en los pafses en desarrollo es la existencia de “jerarquias internas” que pue-
den, hasta cierto punto, parecerse a los “sistemas de castas”. Algunos internos se pueden negar a mezclar-
se con otros, a los que consideran inferiores. Asi pues, para el personal médico puede resultar imposible
agrupar a los pacientes segin criterios médicos, sin tener en cuenta estas inevitables jerarquias. Un “jefe
de banda” tuberculoso puede terminar solo en una celda, mientras que otros detenidos tuberculosos de
“menor rango” estdn hacinados en una celda de igual tamario.

Celdas separadas dentro de un hospital penitenciario: Un preso “jefe de banda” puede no “ad-
mitir” estar junto con otros internos. Los de un “rango inferior” también deben ser puestos en celdas
aparte. El personal médico, a menudo, no estd en condiciones de imponer la separacién segiin cri-
terios médicos, ya que el personal de custodia va a “respetar” la jerarquia interna para mantener la
tranquilidad en la prisién.

4.1.7. ;Liberados — o “condenados”?

Los internos son puestos en libertad después de cumplir sus condenas. Si estdn bajo tratamiento de
TB, significa que necesitan un seguimiento en una dependencia externa, preferentemente bajo la super-
visiéon del PNT. Esto no es lo que normalmente ocurre. Por una parte, son los paises en desarrollo con
una elevada carga de TB los que tienen los medios minimos para garantizar tal seguimiento. Por otra, los
internos liberados a menudo lo hacen con nombres y direcciones falsos, o no tienen domicilios reales.
La mayorfa de las veces son indigentes que simplemente no pueden pagar el transporte para ir a recibir
tratamiento o supervision médica. Los presos liberados son, por lo tanto, a menudo “fallos terapéuticos”
ya que no tienen seguimiento externo de su enfermedad. Sélo interrumpir el tratamiento (especialmente
en la segunda fase) puede ser menos pernicioso que tomar medicacién en forma discontinua. De acuer-
do con la disponibilidad y a los recursos econémicos del interno, algunos pueden decidir continuar el
“tratamiento” por cuenta propia, con las consecuencias previsibles.

En paises donde la medicacion para la TB es vendida libremente en el mercado, y los pacientes tie-
nen el suficiente dinero para comprarla, pueden otra vez aqui crear cepas resistentes de los bacilos de TB.

Se han introducido distintos mecanismos e incentivos de control para tratar de que los presos li-
berados se reporten para un seguimiento en los centros supervisados de aplicacion de los Programas de
Control de TB. Este Tema, sin embargo, es ain una seria preocupacién en muchos paises.

4.2. PROBLEMAS RELACIONADOS CON LOS INTERNOS

Los internos no son como los pacientes que el personal médico estd acostumbrado a tratar en el
mundo externo. Esto se debe bdsicamente al mundo duro y violento dentro de las prisiones, que endure-
ce las conciencias y subvierte las prioridades. La educacién sobre la T'B, por ejemplo, un elemento clave
en cualquier programa, puede tener poco o ningin impacto en mucho presos, independientemente
de lo bien que pueda dictarse. Ellos tienen sus propias prioridades, tales como sus familias, a menudo
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con necesidades de ayuda financiera. La violencia en las prisiones es impresionante, y temas tales como
deudas por drogas o juego, son tomados muy seriamente ya que no hacerlo asi puede resultar peligroso.
Eon los paises mds pobres, la simple supervivencia dentro de lo se ha dado en llamar la “jungla carcelaria”
asume prioridad sobre cualquier otra cosa.

En estas circunstancias, ensefiar a los internos sobre la necesidad de continuar el tratamiento y no
interrumpirlo, por razones de “salud ptiblica”, la mayoria de las veces caerd en oidos sordos. Por supuesto
que la educacién no debe abandonarse. En lo posible, deben emplearse afiches y folletos informando
sobre la TB y la TB-MDR que expliquen “situaciones carcelarias” conocidas en vez de usar otros que para
los internos no tienen ningtin sentido.

4.2.1. Acopio de medicacion

Es sabido por todos que muchos internos no toman las medicinas prescritas, cuando han pasado
las primeras semanas y se sienten mejor. Quieren “guardarlas” por una variedad de razones. Las medi-
cinas, y en particular las que tienen reputacion por ser “fuertes”, como la Rifampicina, tienen un “valor
de mercado” dentro de las prisiones (En algunos paises los guardias son conocidos por querer conseguir
comprimidos de Rifampicina para curar enfermedades venéreas). Los internos pueden entonces decidir
no tragar los comprimidos para venderlos después o, de lo contrario, usarlos como “moneda” — para pagar
deudas por drogas, por ejemplo. Otros pueden acopiarlos para saldar deudas de juego que contrajeron
en la prision. O pueden querer contrabandear medicacién fuera de la prision para sus familias, sin darse
cuenta que esto es lo peor que podrian hacer. Algunos simplemente pueden querer ahorrarlos —lo que
siempre tiene un “valor contante y sonante” en las prisiones— para dias con poca fortuna.

Cuando los internos quieren esconder los comprimidos y los “acopian”, idean distintas tdcticas para
escapar del control visual. Los juegos de manos pueden engafiar al personal sanitario que desconoce tales
précticas. Los internos también usan el viejo truco de crear algin disturbio menor y, por lo tanto, tener
suficiente tiempo para esconder o pasar los comprimidos deseados mientras simulan haberlos tragado.

El personal médico que supervisa el tratamiento de TB debe estar al tanto de esto y mantenerse
atento en todo momento. La experiencia de campo ha demostrado que es mejor tener dos grupos de
personal de salud para garantizar el control. Ademds, esto implica, en los internos mds indisciplinados,
observarlos muy cuidadosamente e introducir precauciones adicionales tales como inspeccién directa de
la boca después de que el comprimido ha sido (supuestamente) tragado. Otro modo de control es hacer
hablar al paciente después de beber un vaso de agua con los comprimidos.

Las tomas que combinan dos o mds firmacos reducen el ndmero de controles. Esta combinacién
resulta menos atractiva para los internos por razones que no estdn claras.

En otro contexto, puede ser que los internos decidan detener su tratamiento por otras razones, como
sentirse abrumados por los efectos colaterales del mismo. En vez de declarar abiertamente que “abando-
nan”, simplemente desechan los comprimidos.

Cualquiera sea la razén, es imprescindible que los tratamientos de I'B sean administrados mediante
D.O.T (siglas que en inglés para: Tratamiento Observado Directamente). En las prisiones, el monitoreo
individual y estricto de la toma de medicamentos es absolutamente necesario. La obediencia nunca debe
darse por sentada en un medio carcelario.

La Directa Observacion de la Toma de medicamentoS es imprescindible en las prisiones

Se ha mencionado en este curso que “mirar a un paciente tragar los comprimidos de un modo sen-
sible y comprensivo” es un componente necesario en el tratamiento de la TB. En las prisiones, dicha
supervisién necesita ser puesta en vigencia de un modo convincente, siendo la eficacia una prioridad.
No todos los internos tratardn de burlar al personal médico pero algunos lo hardn y, si éste no estd atento,
muchos lo lograran.
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Si someterse al tratamiento completo es ya imperativo para una tuberculosis “normal”, esto se hace
adin més critico cuando se trata del tratamiento de la TB-MDR. El argumento que aquellos internos que
van a morir son mds disciplinados y tomardn su medicacién resulta cierto para muchos pacientes con
MDAR. Sin embargo, las realidades de la vida en prisién dan lugar a situaciones en las cuales lo anterior
puede no ser la norma. Puede suceder que un interno con MDR acostumbrado a soportar violencia y
coercion de parte de sus compaiieros, puede decidir vender sus “nuevos” firmacos (de segunda linea) por
cualquiera de las razones antes mencionadas.

Por tltimo, muchos internos que padecen TB-MDR pueden haber experimentado ya varios perio-
dos del tratamiento DOTS (de primera linea) y han sufrido los efectos secundarios de diferentes drogas.
Los internos tienen una tasa mucho més elevada de problemas hepdticos, incluyendo hepatitis By C,
que el comtn de la gente. Por lo tanto, quizds hallen mds dificil aceptar nuevos y posiblemente mds seve-
ros efectos secundarios de un periodo mucho mds largo de drogas de segunda linea y traten de evitarlas.

En las prisiones, mds que fuera de ellas, la supervisién inadecuada del tratamiento
puede conducir a una toma irregular de los medicamentos, lo cual facilita el desarrollo de
bacilos drogorresistentes.

4.2.2. “Irampa con el esputo”

Existe otro inconveniente en relacién al tratamiento de la TB en las prisiones, y esto ha sido
registrado en todos los continentes. Puede llamarse “trampa con el esputo”. Este término se refiere a
pricticas que intentan sustituir el esputo de alguien (generalmente AFB positivo) por el propio. Esto
se hace para “proseguir” con el programa de TB incluso si el interno no presenta el cuadro de TB.
A menudo, lo realizan pacientes que estdn terminando su tratamiento y quieren “continuar” con el
programa a cualquier costo.

Para visualizar este fendmeno debe comprenderse que las prisiones en los paises en desarrollo, con
elevadas cargas de TB, a menudo son lugares que tienen muy malas condiciones de vida, en algunos ca-
sos en grado extremo. Fon tales prisiones, es muy fuerte la atraccion que ejerce el dmbito del hospital y es-
pecificamente el programa de T'B; si bien puede objetivamente ser desolador comparado con estdndares
“normales”. Las condiciones del hospital de prisién pueden considerarse “fastuosas”, ya que los internos
en tratamiento reciben mejor comida. Tampoco se les exige que trabajen. La seguridad es, muchas veces,
poco rigurosa. Las condiciones de vida son mejores y los pacientes reciben “medicamentos gratuitos”.
Por tltimo, una vez que termina la primera fase del tratamiento, las visitas familiares pueden representar
un "lujo” adicional.

Por todas estas razones, los internos en tratamiento de TB —lo cumplan o no — pueden querer a toda
costa quedarse en el hospital después de finalizarlo. A tal fin, tales internos tratan de “falsificar” sus re-
sultados de control de esputo. Obtienen un esputo “positivo” de un nuevo recluso, con baciloscopia AFB
y tratan de dar ese “esputo positivo” para la prueba de control en vez del propio (seguramente negativo).
Si esta maniobra no se detecta, el interno continuard recibiendo los beneficios del pabellén hospitalario
en lugar de regresar a su prisién original.

Una dieta adecuada es esencial para el tratamiento de TB. Los programas deben incluir alimen-
tos con mucha energia y extra proteinas. Una racion adecuada es no sélo nutritiva sino que facilita a
los pacientes la deglucién de los comprimidos. En las prisiones, las raciones de comida son a menu-
do inadecuadas y la preparacion resulta ser bastante deficiente. Los reclusos de todas las prisiones
hacen reclamos, con motivo o sin él, sobre la comida en las prisiones. Esta a veces adquiere casi una
importancia “mitica”. Robar comida dentro de la prision puede llevar a severas represalias, incluso la
muerte. s asi que se comprende el por qué la “atraccién” de la comida puede ser uno de los factores
“tentadores” para hacer que algunos internos quieran “continuar” en el programa TB.
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Obviamente, la decision de declarar curado (o no) a un paciente no depende exclusivamente de
un ensayo de laboratorio sino también de la evolucién clinica del caso. Sin embargo, en las prisiones,
la supervision médica es menos rigurosa que en un hospital general y, de esta manera, los ensayos de
laboratorio “falsificados” pueden influenciar negativamente la decisién clinica. Estos “tramposos del
esputo” usan una serie de engafios para falsear los resultados. La mds antigua es, por supuesto, hacer que
al recién llegado envie su esputo en vez de hacerlo el recluso que termina el tratamiento. Aunque ésta
parezca una treta bastante obvia, las prisiones estdn a menudo muy desorganizadas y los internos astutos
se aprovechan de los cambios de personal para “hacer trampa”. Esto se soluciona, por ejemplo, con fotos
de cada interno en las historias clinicas (véase el nimero 1 de la figura de la pdgina siguiente)..rlar el
sistema es entrar con el esputo de otro (positivo) debajo de la lengua y escupirlo en el recipiente como si
fuera propio. Esto puede ser facilmente desbaratado si se les hace lavar no sélo las manos (otro lugar para
esconderlo) sino enjuagar las bocas plenamente antes de arrojar el esputo.

Algunos internos “hacen trampa” con sus esputos para “ENTRAR” al programa TB,
dando un esputo “positivo” de otro interno — si bien ellos no tienen TB — porque se ve como
ventajoso al programa...Otros, ya curados, “engatian” en los ensayos de esputo también
dando el esputo "positivo” de otro para poder “PERMANECER? en el programa, por las
mismas razones expuestas (y reales).

PREGUNTA
Trate de imaginar el modo en que los internos pueden tratar de “burlar” el sistema dando el
esputo de otro en vez del propio.

RESPUESTA

Estos son ejemplos del modo en que los internos han tratado de “hacer trampa” en la toma

de sus esputos. Estdn sacados de programas de TB aplicados en paises de Latinoamérica, la ex
Unién Soviética, Europa y Asia. (Estos son sélo algunos ejemplos: ilos reclusos pueden ser muy
ingeniosos!)

a.  Ocultar un esputo “positivo” dentro de la boca, de otro recluso recién llegado al hospital,
del que se sabe que tiene AFB positivo y simular del modo mds convincente el proceso de
“expectorar”.

b.  Ocultar un esputo “positivo” dentro de la mano o entre los dedos indices y medio presiona-
dos.

c. Tratar de contrabandear una pequena jeringa conteniendo esputo “positivo” y, mediante un
juego de manos, inyectarlo en la taza de esputos.

d. Ocultar un esputo “positivo” dentro del filtro ahuecado de un cigarrillo, el cual es fumado
“inocentemente” ( el esputo es “aspirado” desde el filtro) antes de la prueba (y después de
haberse lavado la boca...) (véase el ntimero 4 de la ilustracién mds arriba).

e. Un recluso con un diente hueco lo utilizé para esconder un esputo “positivo”. Fue bastante
facil tapar el hueco con la lengua durante el enjuague bucal de modo que este proceso de
control resulté ineficaz. Fue descubierto por una enfermera muy atenta observando directa-
mente la toma de esputo.

f.  iEl “Esputo positivo seco” puede incluso ser una fuente de mercado interno dentro de la
prisién! (En algunas, hasta una “industria” menor...) El esputo seco es ocultado debajo de
las ufias y depositado diestramente en la taza. Por supuesto que éste a menudo se agruma y
es detectado por el laboratorio.
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4.2.3. Tuberculosis — Educacion para la Salud en las Prisiones

Las administraciones penitenciarias deben comprender que son responsables de garantizar el con-
trol ambiental y que deben proteger la salud de su personal médico y de seguridad. A menudo, conside-
ran que el tratamiento de la TB es puramente un tema médico y se apoyan totalmente en su personal
médico.

Los guardias desempefian un papel crucial al detectar y enviar internos a los servicios médicos y es
necesario que comprendan que el mejor modo de protegerse es ayudar a los reclusos con sintomas de
TB a obtener un diagnéstico y un tratamiento tempranos. Los guardias también deben ser conscientes
de los peligros de la automedicacién y no permitir el ingreso de fdrmacos anti-tuberculosos no recetados.

Cuando los internos entran por primera vez al sistema carcelario, a menudo no pueden recibir
informacion sobre la salud: estdn estresados, quieren ver a su abogado, tienen temas familiares y posible-
mente muchas otras preocupaciones. Proporcionar informacién sobre la TB debe ser una parte integral
de los procedimientos médicos ya en el lugar, como chequeos médicos (pero no necesariamente en la ad-
misién). Es de vital importancia que el personal médico proporcione informacién adecuada a los interno
sobre este tema y dé explicaciones claras en un leguaje simple ante las primeras sefiales y sintomas de la
enfermedad. Es necesario dar y explicar la informacién sobre los servicios de diagnéstico y tratamiento
disponibles en la prisién. Los internos deben recibir también un simple folleto explicando las nociones
basicas sobre la TB y los servicios de salud disponibles.

Se colocardn en dreas comunales importantes, afiches con informacién clave sobre la transmisién
de TB, “higiene del toser y escupir”, importancia de la ventilacién y soleado y los primeros sintomas y
sefales de la enfermedad. E1 material informativo puede ser desarrollado y producido con la ayuda de
ONG “externas” por ejemplo, suministrando asi credibilidad externa sobre asuntos médicos. Se pueden
desarrollar modos innovadores de dar informacion: cuadros teatrales, videos, todo preferentemente con
una modalidad participativa. Los internos con habilidades para el dibujo pueden ser alentados a realizar
ilustraciones de folletos, afiches y materiales para educacién para la salud. Desarrollar una educacién de
pares, o sea dada por reclusos para reclusos, no es ficil debido a los sistemas de jerarquia interna ya que
no todos son respetados por los otros. En algunos casos, los internos que se comportan bien y ayudan a
proporcionar material educativo pueden incluso recibir “crédito” para ser liberados antes.

Los inconvenientes de cualquier Programa de Educacién para la Salud es que la informacién puede
ser mal usada por algunos internos. Algunos pueden usarla para “simular” sintomas a fin de ser llevados a
una dependencia de tratamiento de la TB o para “permanecer” (después del tratamiento) en el hospital
de la prisién. Hemos dicho que estas dependencias a menudo pueden tener mejores condiciones de vida
que su prisién habitual. Entonces la informacién suministrada a los internos no debe ser detallada en lo
que hace referencia a tratamiento, medicacién y dosis empleadas, ya que en algunos paises los reclusos
pueden obtener drogas para automedicacion a través de sus familias o pagdndoles a los guardias.

Como se ha dicho, muchos presos son expertos en “hacer trampa” y burlar al personal de la prisién.
Se convierte en un “deporte” desarrollar nuevas formas de “burlar al sistema”. La educacién para la salud
debe entonces ser muy explicita sobre los peligros de no seguir el tratamiento completo, “hacer trampa
con el esputo” y seguir tratamientos irregulares.

En el pasado, uno tenfa que tratar s6lo con cepas sensibles. Hoy en dia, las cepas poli y multidro-
gorresistentes estin aumentando por doquier. Esto complica el tratamiento y sobre todo el manejo de la
TB en las prisiones. Es necesario que los internos comprendan el motivo por el cual deben ser ubicados
y mantenidos separados de sus comparfieros. Un ejemplo de temas que requieren ser explicados en tér-
minos simples:

La diferencia entre la primera y segunda fase del tratamiento.

(Oué ocurre si la baciloscopia es negativa pero el recluso continda enfermo?

Fin del tratamiento: informacién sobre seguimiento y estilo de vida saludable.

Informacién para las familias y visitantes sobre pacientes de TB en relacién a contagio y los
peligros de la automedicacién.
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Observe que el
cubiculo se abre

hacia el exterior por
una ventana pero

estd cerrado hacia el
corredor. El esputo
puede ser recolectado
de un modo seguro sin
que los internos salgan
con el tiempo frio.

4.2.4. Importancia del laboratorio

Los ensayos de laboratorio son de vital importancia en los programas de TB. Facilmente se ha podi-
do apreciar c6mo la “trampa con el esputo” puede hacer dificil y erréneo el andlisis en serie. Por lo que
respecta a la TB-MDR, obviamente los ensayos de laboratorio nunca reemplazan las decisiones clinicas
y una meticulosa supervisién debe prevenir este tipo de artimafias. Sin embargo, el difundido y muy real
fenémeno de “trampear con el esputo” en las prisiones debe recordar al personal de la salud que es de
esperar que los internos “interpreten las reglas a su manera”. Las vigilancia es, por la tanto, imprescindible
en todo momento y para todo los procedimientos.

“La trampa con el esputo” no es algo de tanta consideracién para pacientes con TB-MDR ya que,
aun en las peores prisiones, es dificil imaginar que los internos quieran permanecer en un pabellén de
MDR, el que es considerado algo asi como “la fila de la muerte”, pero se recomienda vigilancia en todo
momento a fin de garantizar veracidad en los resultados obtenidos.

4.2.5. Cubiculo recolector de esputos en la prision.

Observe que el cubiculo se abre hacia el exterior por una
ventana pero estd cerrado hacia el corredor. El esputo puede ser
recolectado de un modo seguro sin que los internos salgan con el
tiempo frio.

Lo mejor serfa que la recoleccién de esputos en las prisiones
se hiciera siempre al aire libre. Esto es imposible en climas frios
pero al menos debe haber un drea ventilada para el procedimiento
o un cubiculo cerrado como el que aparece en la figura.

El personal médico serd advertido constantemente de la ne-
cesidad de tomar precauciones respiratorias individuales de modo
de evitar contagiarse. Este personal se destaca por el mal uso de
protectores respiratorios. Muchos se niegan a usarlos, particular-
mente en casos de elevada carga de TB, argumentando que han
estado en contacto con estos pacientes durante afios. Otros em-
plean méscaras de papel quirtrgico que proporcionan una protec-
cién deficiente. En oposicién a esto, cuando se emplean los pro-
tectores correctos, se emplean en lugares donde no son necesarios
como, por ejemplo, al aire libre en el patio.

4.2.6. Mdscaras usadas para la toma de esputo

Como ya se ha dicho, la baciloscopia no puede dis-
tinguir entre formas susceptibles y formas resistentes a
las drogas del bacilo de la TB ni entre bacilos “viables”
y “no viables”. Existen también especies diferentes de
micobacteria que no pueden distinguirse mediante un
simple Ziehl-Neelsen. Se sabe que la cepa Smegmatis
de micobacteria ha sido sustituida por M.Tuberculosis,
con el mismo objetivo de "burlar” al laboratorio.

Para resumir, en muchas prisiones alrededor del
mundo, se han tenido que implementar estrictas pre-
cauciones para evitar “trampas con el esputo”, tales
como estricto control de identidad e higiene de manos
y boca antes de arrojarlo. Se recomienda la Directa Ob-
servacion de la Toma de esputo preferentemente ejerci-
da por dos enfermeras y no permitir que el interno fume
un cigarrillo antes de la toma de la muestra.

Miscaras usadas para la toma de esputo
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La experiencia ha demostrado que muchos presos que se han curado tratan de
“permanecer” en el programa TB de modo de recibir los beneficios de mejor comida y
alojamiento. Esto incluso ha llegado a convertirse en un “trdfico” de esputo “fresco” y

“seco”, un comercio clandestino en algunas prisiones. Por estas razones es esencial que todo
el personal de la salud que trabaja en los programas de TB sepa sobre estas prdcticas.

DOT es
absolutamente
necesario en las
prisiones

4.2.7. Otros problemas: efectos colaterales del tratamiento médico

Los efectos colaterales de los firmacos usados en el tratamiento de TB deben ser claramente ex-
plicados a los reclusos sujetos al mismo. Esto se hace mds importante ain al tratarse de TB-MDR con
combinacién de drogas de primera y segunda linea.

Los internos pueden sentirse desalentados por estos efectos y negarse a seguir el tratamiento. El
personal médico debe explicarles, en términos accesibles, las diferentes reacciones que sufrirdn y c6mo
soportarlas. Los enfermos deben comprender la necesidad de proseguirlo con las drogas que dejaron
como parte del tratamiento. No debe suponerse que estas simples explicaciones dadas por tinica vez fun-
cionardn necesariamente con los pacientes ya que estos son dificiles y, a menudo, desconfian del personal
al ven “trabajando para el sistema carcelario”.

Los afiches, hechos por reclusos, explican en ilustraciones cémo los efectos colaterales van y vienen,
y la necesidad de proseguir el tratamiento y completarlo.

4.2.8. Efectos colaterales del tratamiento
Estos deben ser debidamente explicados al paciente, en un lenguaje simple, que puedan enten-

der. Es esencial que el personal médico esté capacitado en este sentido; de lo contrario, los internos
dejardn de tomar la medicacién - y no informardn necesariamente sobre esto al personal.
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Hay efectos secundarios
tales como erupciones,
— pero desaparecen y el
tratamiento debe proseguir.
Es importante que los
internos conozcan los
diferentes efectos.

Dibujo cortesia de ICRC Azerbaijan

4.3. PROBLEMAS MEDICOS ESPECIFICOS (MDR Y VIH) HALLADOS EN LAS PRISIONES

El monitoreo y el tratamiento de los efectos secundarios de los fairmacos es esencial para un adecua-
do cumplimiento del tratamiento. En general se encuentran pacientes rebeldes entre aquellos que estin
desilusionados o hasta descreidos de éste y, a menudo, tienen pocas cosas por las cuales vivir. Como se
mencionara anteriormente, la educacién sobre los efectos en la salud ptblica de un tratamiento discon-
tinuo es visto muchas veces como algo irrelevante para los internos a la luz de preocupaciones mucho
mds inmediatas con temas de la prisién.

Si bien los términos resistencia “primaria” y “adquirida” han sido abandonados y sustituidos por las
nociones de “nuevos” pacientes de TB y “pacientes previamente tratados”, en las prisiones esta diferencia
puede resultar dificil de determinar. Esto es particularmente cierto en paises con elevada carga de TB. A
menudo, es imposible determinar quién es nuevo y quién no. Los reclusos llegan al sistema penitenciario
sin registros médicos. Pueden dar respuestas falsas de acuerdo con lo que consideren en ese momento
sus “mejores intereses”. Es decir que un interno puede manifestar que es un “nuevo” paciente pero esto
no es necesariamente cierto. En algunos programas de TB en estos pafses, se considera que todos han
recibido alguna forma de tratamiento.

El antiguo sentido de resistencia “adquirida” puede tener un sentido particularmente siniestro en
los pafses con alta carga de TB. La administracién de un régimen estindar de tratamiento corto de
primera linea a un paciente que es ya mono o bi-resistente (aun sin ser necesariamente MDR) puede
llevar a ampliar la resistencia. Esto ha sido documentado en programas de I'B en prisiones de paises de
la ex-Unién Soviética y es una grave preocupacién actual [1*

Por estas razones, las pruebas de TB-MDR pueden estar en verdad garantizadas incluso en casos
supuestamente “nuevos” en aquellos paises con altas tasas de TB y TB-MDR.
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Algunas complicaciones médicas son mucho mds comunes entre internos que en la comunidad.
Las condiciones concomitantes tales como enfermedades hepdticas son muiltiples en las prisiones, en
particular con el elevado ntimero de Usuarios de Drogas Inyectables (UDI) y con altas tasas de hepatitis
(en especial B y C) halladas en la poblacién carcelaria. El abuso de drogas y alcohol estd ampliamente
difundido entre reclusos.

e Lasmismas condiciones que conducen a altas tasas de TB en las prisiones también pueden
llevar al desarrollo de TB drogorresistente y TB-MDR drogorresistente.
® Losreclusos que entran pueden también traer la drogorresistencia, especialmente si ya han
estado antes en prisién o en lugares con programas mal supervisados. Este es un problema
serio, por ejemplo, en paises de la ex Unién Soviética.
®  Los desafios médicos especificos planteados por el tratamiento de TB-MDR en prisiones:
¢ duracién extremadamente larga de la terapia (24 meses);
e efectos secundarios peores con las drogas de segunda linea;
® programa de monitoreo mds exigente;
* necesidad de pruebas de sensibilidad a los firmacos (PSD) - lo cual es mds dificil
para drogas de segunda linea;
e necesidad de vinculaciones mds estrechas a programas externos. 2 - [11]

4.3.1. VIH

El impacto adicional del VIH en la TB y la TB-MDR fue extensamente descrito en los capitulos
previos. La situacién VIH/SIDA en las prisiones varfa enormemente de pais en pais. Los UDI pueden
constituir un factor importante en algunos y pricticamente inexistente en otros. Las practicas sexuales
de “hombres que tienen relaciones sexuales con otros hombres” (HSH) son a menudo tab, ilegales y
severamente sancionadas o una combinacién de los tres en muchos paises. En otros, por el contrario, hay
programas de prevencion para el intercambio de jeringas y agujas y distribucién de condones. Las condi-
ciones diarias de la vida en prisién pueden promover la transmisién de VIH!™ asi como de tuberculosis
directa o indirectamente a través del VIH. Una elevada prevalencia de VIH complicard el manejo de la
TB y en especial del tratamiento de la TB-MDR. ['7

Fuentes de VIH en prisiones:

¢ Uso de drogas intravenosas

e Hombres que tienen relaciones sexuales con hombres
e Tatuajes

Tanto en prisiones como fuera de ellas, los internos VIH positivos con signos y sintomas de tubercu-
losis deben ser examinados para detectar TB o posible TB-MDR.

Los presos con sintomatologia de enfermedad respiratoria, pero con baciloscopia consistentemente
negativa para la TB, podrian ser VIH positivos y deben someterse a una evaluacion a tal fin. Desde otra
Gptica, tales internos podrian estar padeciendo una enfermedad pulmonar diferente. Paradéjicamente,
tales pacientes con baciloscopia negativa son a menudo ubicados en tratamiento de TB (primera linea)
sin un claro diagnéstico! Deben en cambio recibir tratamiento de prueba con un antibiético de amplio
espectro que no sea activo contra la TB de modo de no malgastar drogas antituberculosas.

Los muiltiples casos de 'T'B extra pulmonar en prisiones con la aparicién del VIH son a veces difi-
ciles de documentar plenamente por los insuficientes fondos y equipamiento con que se cuenta para
un desarrollo hospitalario completo. Esto a veces lleva a la prescripcién inadecuada de drogas TB. O,
contrariamente, puede conducir a un diagnéstico equivocado de TB extra pulmonar.
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Cualquier recomendacién acerca de las especificidades del dmbito carcelario en relacién al tra-
tamiento de la TB-MDR junto con el tratamiento antirretroviral (ARV) seria prematura, porque estos
tratamientos “duales” no estdn ain difundidos en los paises con elevada carga de TB. El tratamiento
ARV en las prisiones es atin una excepcién en la mayorfa de los sistemas carcelarios donde la TB y la TB-
MDR estan altamente extendidas. Sin embargo, las distintas precauciones recomendadas en relacién al
tratamiento de TB y TB-MDR, que aseguran confiabilidad en los resultados y adherencia al tratamiento
completo, son igualmente relevantes - o quizds atin mds - en relacién al VIH.

En ciertos regimenes de tratamiento, aun cortas interrupciones del relativo al VIH puede conducir
a cepas resistentes de éste. Muchos internos, como se ha dicho, pueden ser rebeldes e indisciplinados,
listos para “burlar al sistema” por rédito personal. Esta misma actitud podria tener efectos desastrosos con
los tratamientos del VIH tomados en forma despreocupada. La recomendacién aqui reside en considerar
cuidadosamente todos los factores y, en particular, la presencia de personal médico altamente compe-
tente y entrenado, conocedor de las prisiones y los reclusos, antes de intentar combinar los tratamientos
de TB-MDR y VIH en prisiones. Las ya grandes y frecuentes dificultades con relacién a los elevados
ndmeros de comprimidos para el tratamiento de la TB (ni hablar del de 1a TB-MDR!) se incrementardn
por el agregado del tratamiento ARV (o TAR). Ademds, los efectos secundarios del tratamiento de VIH,
agregados a aquellos de las drogas antituberculosas pueden producir un grave problema y necesitan un
manejo cuidadoso y competente. Lamentablemente, el personal médico de las prisiones en muchos
paises recibe poca o ninguna capacitacién sobre estos temas.

Deberia hacerse, por cierto, un cdlculo cuidadoso de los riesgos y beneficios antes
de iniciar un tratamiento ARV apropiado en las prisiones.

4-4. PROBLEMAS SOCIALES RELATIVOS A LA SALUD EN LAS PRISIONES Y A LA ASIGNACION DE RECURSOS

Las prisiones estin, a menudo, al final de la lista de los fondos gubernamentales si, en efecto, pode-
mos decir que figuran en ella. Como se mencionara previamente, a menudo no estdn consideradas como
prioridades en lo que hace a salud sino mds bien como una carga en la que nadie, y menos el Ministerio
de Salud, quiere tener alguna responsabilidad.

En el caso de la TB y la TB-MDR, el compromiso politico es obviamente la prioridad ndmero
uno, y es de este modo que deben aparecer los fondos. Los Programas Nacionales para el Control de la
Tuberculosis excluidos previamente de las prisiones o no interesados en ellas durante afios, estin dan-
dose cuenta que simplemente no pueden descuidarlas si tienen conciencia de abordar la TB. Tratar la
TB-MDR en la poblacién general sin tratar el reservorio de pacientes con MDR en las prisiones no es ya
considerado ni efectivo ni ético.

5. EN CONCLUSION

Los inconvenientes del tratamiento de la TB en las prisiones son muchos. Es esencial que el perso-
nal de la salud los conozca de modo de asegurar un tratamiento adecuado de la enfermedad y prevenir
el desarrollo de bacilos drogorresistentes [16]. Estas dificultades se registran ain mds en un contexto de
TB-MDR en prisiones. La experiencia ha demostrado que los especialistas en TB que nunca han traba-
jado en ellas no se dan cuenta de las muchas dificultades especificas que esto implica. Por esta razén se
ha escrito este capitulo.

Se debe acordar la aplicacién de la estrategia DOTS bdsica y los componentes adicionales para
tratar la TB-MDR entre todas las partes, antes de iniciar el tratamiento en las prisiones. La voluntad y
el compromiso politico son tan necesarios en las prisiones como en el mundo exterior, quizds ain mds.
La capacitacién y la supervision necesarias del personal médico, y el monitoreo riguroso de todos los as-
pectos del tratamiento y del manejo de casos son particularmente estimulantes en el contexto carcelario.
En un programa para el tratamiento de la TB-MDR no hay lugar para tratamientos interrumpidos, ni
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cumplimientos irregulares debido a un sistema médico disfuncional penitenciario o a la falta de conoci-
miento de los escollos por parte del personal.

Una estrecha coordinacién con el PNT civil, y un apoyo social programado, debe servir de ayuda
para garantizar que todos los internos que dejen la prisién antes de terminar el tratamiento, reciban una
gufa adecuada a fin de que lo completen y obtengan una supervisién postratamiento fuera de la prisién.
Esto se aplica a la TB en general, pero es tanto mds importante por lo que respecta a las formas resis-
tentes de TB y TB-MDR.
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AUTOEVALUACION:
LA TuBERCULOSIS Y LA TB-MDR EN PRISIONES

1. Teniendo en cuenta lo que ha aprendido, ;cuiles de los siguientes enunciados son probablemente mads
ciertos con respecto a la TB en prisiones?

a) Los internos estdn expuestos a un elevado riesgo ante muchas enfermedades. La prevalencia de la TB en una
prisién es mayor que fuera de ella.

b) Puede producirse una epidemia de T'B en las prisiones porque a menudo estdn superpobladas.

¢) Los internos pueden evitar contraer 'T'B hasta cierto punto permaneciendo afuera, en el patio, tanto como sea
posible.

d) Las prisiones pueden reducir el riesgo de TB con una adecuada ventilacién a través de grandes ventanas.

e) Los internos que entran a prision con sospecha de tener TB deben ser aislados.

f) Los internos en tratamiento de 'I'B no deben contar con permiso para ver a sus familias para evitar el contagio.

2. Las prisiones obviamente desempefian un papel carcelario. Sin embargo, en muchos paises, se las utiliza para
mantener a los grupos problemiticos y marginales, socialmente desvalidos, “alejados de la sociedad”. Decir
que, en algunos paises, estos grupos sociales son “arrojados” alli no seria politicamente correcto, pero lamen-
tablemente estariamos cerca de la realidad. Esto es ain mds preocupante en los paises con elevada carga de
TB. ¢De qué modo influencia esto la prevalencia de TB en las prisiones?

a) Los internos provienen de esos grupos marginales que no se preocupan de la salud o no tienen conocimiento de
los temas concernientes a ella, o no les interesa porque no tienen los medios econémicos para hacerlo.

b) El uso de drogas ilegales es un gran problema fuera de las prisiones y no sorprende que también provoque pro-
blemas de salud dentro de ellas. Esto lleva a transmisién de VIH y empeora la situacién de la TB en la prisién.

c) El hacinamiento es un producto del aumento de la criminalidad y puede influir negativamente en la salud de
los internos pero esto no puede evitarse de otro modo que construyendo nuevas prisiones.

d) Los internos son demasiado exigentes. Si siguen el tratamiento indicado para la TB no deberfan tener proble-
mas y, por cierto, la TB-MDR no se desarrollaria si hubiera mds disciplina.

3. El diagnéstico oportuno de la TB es particularmente importante para los internos porque:

a) pueden ser puestos luego en aislamiento hasta que sea posible tratarlos.

b) los internos con TB pulmonar contagiardn a otros en un medio - a menudo - superpoblado, facilitando el
contagio.

c) los internos con TB pulmonar activa pueden tratar de “vender” su esputo a presos que no la tienen y quieren
obtener atencién médica.

d) si los internos con TB pulmonar no son tratados por el servicio médico de la prisién, no pueden obtener otro
tratamiento.

4. Un recluso enviado a celda de castigo por mala conducta no recibe mis su tratamiento de TB (primera
fase). ;Qué debe hacer el personal médico de la prisién?

a) Insistir para que el paciente sea traido de vuelta inmediatamente al pabellén del hospital de modo de continuar
el tratamiento.

b) Entregar las explicaciones del tratamiento a los guardias del sector castigo a fin de que ellos conozcan qué
darles y cudndo y puedan seguir el tratamiento del preso.

¢) Solicitar permiso del Director de la Prision para que el recluso castigado reciba personalmente los medicamen-
tos que necesita tomar mientras dure su castigo. El ya ha recibido instrucciones del modo en que debe tomarlas
por parte del personal médico.

d) Hacer que alguien del personal médico vaya diariamente a la celda de castigo para entregarle la medicacién al
guardia responsable, que se las dard al preso.

e) Cualquiera de las alternativas podria aplicarse.

f) Ninguna de las alternativas ofrecidas.
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5. Los pacientes con formas resistentes de TB y en particular de TB-MDR ;deben ser tratados mien-
tras estdn en prision si no hay certeza de que puedan completar el tratamiento afuera (mds largo)?
¢No existe una probabilidad de que dejen la prisién antes de completar el tratamiento (término
de la condena, o beneficio de un indulto)?

RESPUESTAS
I:
a) Generalmente cierto. Los internos provienen de los sectores mds pobres de la sociedad y ya no estdn sanos al entrar a
la prision.
b) Posible, pero el hacinamiento por si solo no produce TB. Si el examen de admisién detecta casos de TB y los aisla del
resto para iniciar el tratamiento lo mds pronto posible, no habrd interno que expectore bacilos infectando asi a aquellos
con los que comparte su celda.
¢) iSélo durante el dial Generalmente a la noche, a veces antes, los internos son encerrados. De esta manera pasan de
8 a 12 horas o mds, encerrados en sus celdas. Estas pueden estar en condiciones de hacinamiento y mal ventiladas. Fsto
hace posible el contagio de TB (asi como de otras enfermedades de contagio aéreo). Sin embargo, precisando mejor, los
internos no siempre tienen un régimen diario “al aire libre”. En algunos paises, sélo salen al patio abierto una hora por
dfa, y no todos los dias. El clima también es un factor para tener en cuenta. Durante el invierno en los paises frios, pueden
no salir durante meses. (Esto no significa necesariamente que los guardias no quieran sacarlos. En paises de inviernos muy
crudos, los mismos internos pueden no querer salir a temperaturas a menudo bajo cero).
d) Cierto, pero aqui de nuevo, basicamente en prisiones de climas calidos. Como en el caso (c) la ventilacién de las cel-
das se reduce a menudo a un minimo durante el invierno. Si no existe un sistema por el cual las ventanas de las mismas
puedan abrirse y cerrarse con facilidad, los internos pueden usar cobertores o plésticos o lo que dispongan para cerrar las
aberturas de modo de no permitir que entren corrientes de aire, y de esta manera, no tener una ventilacién adecuada.
En climas frios, las ventanas pueden estar cubiertas herméticamente con cualquier objeto disponible, como se muestra .
De esta manera el sol estd, a menudo, ausente dentro de las celdas. En forma ideal, las prisiones deberfan contar con
un sistema que, mientras garantice seguridad, permita abrir las ventanas para ventilacion, y luego cerrarlas para que se
conserve el calor.
e) Esto depende del sistema de la prision. Si el servicio médico de la misma puede garantizar un examen de admision
adecuado, y ¢l examen pasivo a través de la consulta médica en general es también eficiente, entonces teéricamente, la
segregacién de pacientes con TB contagiosa puede mantenerse en un minimo, sélo por las primeras 3 - 4 semanas por
ejemplo, si la evolucion clinica es satisfactoria. En la practica, la mayorfa de los sistemas penitenciarios en donde la TB
constituye un serio problema, se separa a los internos durante la fase inicial completa del tratamiento DOT'S con drogas
de primera linea (por ejemplo, 2 meses con un régimen de tratamiento de categorfa I).
Sin embargo, en paises con elevada carga de TB, las prisiones no estdn a menudo muy bien organizadas. Ademds, hay
un riesgo mayor de fallas de tratamiento debido a resistencia primaria o adquirida. Por lo tanto, los internos en la fase
inicial del tratamiento deben mantenerse separados de otros hasta que se obtengan pruebas clinicas y de laboratorio que
garanticen que no hay mds riesgo de contagio.
Separados no es sinénimo de “aislados”. La separacién por estrictas razones médicas nunca debe ser una excusa para
poner a los presos con TB en confinamiento. Las prisiones deben poder ofrecer dreas separadas, tanto en el hospital (de
existir uno), o en pabellones separados, para aquellos internos en la fase inicial del tratamiento. Esto puede resultar dificil
desde el punto de vista prictico en muchas prisiones que ya estin superpobladas. El tema mds importante debe ser siem-
pre detectar a los pacientes sintomaticos respiratorios y examinarlos de modo de identificar los casos de TB pulmonar y
ponerlos en tratamiento lo mds pronto posible. Como los internos han estado en estrecho contacto con otros por largos
periodos, serd necesario detectar estos contactos que también pueden haber desarrollado el mal y pueden ser, a su vez,
contagiosos.
f) Las visitas de familiares dependen de los sistemas de prisién y de los paises. Como se destacara anteriormente, resultarfa
obvio que los miembros de la familia no deben estar en contacto directo con internos que puedan ser ain contagiosos, en
la fase inicial de tratamiento (aun mads si existieron fracasos en éste). En las prisiones de los paises desarrollados, esto puede
resolverse simplemente mediante sistemas que permiten la comunicacién visual y oral al mismo tiempo que previenen
la transmision de bacilos. Por ejemplo, pueden existir visitas indirectas a través de un sistema de pantallas y teléfonos.
Algunos pafses permiten visitas durante la segunda fase con el uso de mascarillas, como medida precautoria, tanto para
visitantes como para pacientes (tanto si el paciente es atin contagioso como si no lo es).
La experiencia de campo ha demostrado, sin embargo, que en muchas prisiones alrededor del mundo las visitas no estin
controladas, y pueden ponerse en contacto directo con casos de TB en tratamiento, incluso en la fase inicial. En algunos
casos, incluso se permiten visitas a pabellones de TB -MDR o, al menos, éstas no son evitadas. Esto es una evidencia de
la realidad penitenciaria y los profesionales de la salud deben conocer estos hechos para poder tenerlos en cuenta al tratar
asuntos de salud tales como la TB y la TB-MDR.
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2:

a) Este enunciado es muchas veces cierto lamentablemente, tanto en paises en desarrollo como en paises desarrollados! El lado
positivo es que la prision puede ser la tnica ocasion para ensefiarles a los internos aspectos vitales de salud, tales como la TB y
el VIH/SIDA! Obviamente que a algunos no les va a interesar aprender y siempre tratardn de sabotear al sistema. Sin embargo,
muchos desean aprender y beneficiarse desde la educacion para la salud que se les pueda brindar.

b) Absolutamente cierto. Los distintos paises tienen diferentes problemas de drogas. El uso de drogas intravenosas (UDI) es el
mayor riesgo para el contagio con el VIH. Si bien, en algunos paises, son mds fumadas que inyectadas. El empleo de drogas pue-
de también aumentar las enfermedades de transmision sexual y el VIH entre ellos, ya que cuando estdn “volados” pueden olvidar
el tema de la transmision sexual - no usar condones, cosa que harfan normalmente - y tener contactos intimos sin proteccién. El
asunto de los contactos sexuales en prisién es un tema vasto y no se puede tratar aqui en detalle. Lo que queda claro es que estos
contactos no son por cierto exclusivamente “entre homosexuales” como muchas autoridades penitenciarias creen o nos hacen
creer. Los contactos sexuales dentro de las prisiones tienen que ver con el poder y son generalmente un tema tabu.

¢) El hacinamiento es responsable de la transmisién de TB pero la construccién de prisiones no resuelve el problema. La expe-
riencia ha demostrado que a menudo la nueva prision es simplemente ocupada por presos adicionales y no es usada para resolver
la superpoblacién. Para disminuir la transmision de TB es necesario abordar el problema desde todos los dngulos. Hacer que el
Programa de Control de Tuberculosis trabaje conjuntamente con el personal sanitario de la prision es lo mds importante. Las
autoridades de mayor jerarquia deben ser guiadas para hacer todo lo posible para adoptar medidas que disminuyan la superpobla-
cién, tales como agilizar los procesos judiciales e introducir penas alternativas en lugar de condenas carcelarias.

d) Los internos pueden ciertamente ser exigentes y no cabe ser ingenuos en cuanto a demandas que pueden ser irrazonables.
Como se ha destacado, se supone que los internos no contraen TB — o peor ain TB-MDR — como parte de su condena. El trata-
miento adecuado debe por lo tanto administrarse a cualquier interno con TB y se deben tomar todas las medidas para disminuir
el riesgo de contraerla en prisién. Algunas veces los internos no son obedientes o no cooperan con el personal sanitario siguiendo
el tratamiento como deberfan. Este tema se retoma en el capitulo siguiente.

3:

Respuestas correctas son by ¢

Comentarios si usted respondié a o d

a) Los internos identificados con TB pulmonar pueden ser ubicados en un pabellén separado para recibir las primeras semanas
de tratamiento (o la primera fase completa). Esto no implica aislamiento como en el confinamiento solitario. Los internos que
necesitan tratamiento deben obtenerlo lo mds pronto posible para disminuir el riesgo de contagio a otras personas. Como el
tratamiento implica supervisién y también otras medidas, incluida una dieta especial y nutritiva, los internos sometidos a €l son
mantenidos a menudo separados de otros de modo de evitar problemas tales como trueque de comida, y asf también mejorar la
supervision de todos los aspectos que el mismo implica.

d) Lamentablemente, los reclusos pueden conseguir medicacién de otras fuentes. Puede ser de sus bien intencionadas fami-
lias durante las visitas. La automedicacién no estd permitida por supuesto, pero puede ocurrir sin ser detectada. Puede llevar a
interrumpir el tratamiento real administrado por el servicio médico y, por supuesto, crear cepas resistentes de Mycobacterium
tuberculosis.

4

Respuesta correcta es d. Es la tnica solucién posible.

a) En la mayoria de las prisiones esto es poco realista. La disciplina varfa de prisién en prisién y es obvio que de pais en pafs.
Si bien existe, por supuesto, un fuerte argumento para no suspender el tratamiento de un interno, el cuerpo médico no estd
facultado generalmente para acortar un castigo. Ni debieran hacerlo. Si los reclusos vieran que este personal puede tener
injerencia en asuntos disciplinarios, algunos podrian abusar del sistema eludiendo los castigos mediante presion ejercida sobre
los médicos.

b) Por norma, los guardias no deben administrar tratamientos médicos a los internos — sélo debe hacerlo el personal médico.
Ademds, la experiencia de campo ha demostrado que en mucho paises en desarrollo, muchos guardias con elevada carga de
TB, generalmente mal remunerados y, a menudo, no muy motivados, pueden no administrar la medicacién o pueden darselas
s6lo a cambio de algin tipo de pago... Este tipo de situacién debe evitarse a toda costa. Como resultado final, una solucién de
este tipo dejarfa al paciente sin ninguna supervision médica.

c) En las prisiones, mds que en cualquier otro lugar, el tratamiento de TB debe estar bajo observacién directa. No se producird
el hecho de que el interno reciba la medicacién, aun cuando “sepa cémo tomarla”. Primero, las reglas de la prision deben
prohibir a menudo que los reclusos tengan medicamentos en su poder. (Entre otros temas, existe siempre la posibilidad de
que un preso intente suicidarse — real o no —y tome todas las pildoras de una vez). Segundo, el tratamiento de TB no puede
ni debe quedar a criterio del paciente.

d) Esta serfa una solucién posible en algunos paises, especialmente donde no hay suficiente personal médico o paramédico —y
pocos internos. Sin embargo, no es una solucién prictica en los paises donde la TB es un verdadero problema. Aun cuando
no haya demasiados pacientes enviados para castigo, no serfa practico hacer que alguien del personal fuera todos los dias -y
conforme al esquema aplicado, aun varias veces por dia — a las celdas de castigo. De este modo, serfa un serio problema si un
paciente con TB particularmente en la primera fase del tratamiento, fuera enviado un tiempo a la celda de castigo.
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Este tema debe tratarse antes, entre el servicio médico y el Director de la Prision. Quizds exista un modo por el cual un
preso en tratamiento pueda recibir un castigo “prorrogado” — que hard reclusién después de finalizado el mismo. Si esto
es imposible, se hardn arreglos para facilitar que en lo posible alguien del personal médico administre el tratamiento en
forma directa. Esto significa que tenga acceso a las celdas de castigo sin las molestias y restricciones de seguridad que
generalmente impiden los movimientos hacia esos sectores. Es esencial que el Director sepa por qué el tratamiento de
TB debe ser continuado. La interrupcién del mismo no es una opcién, ni ciertamente parte del castigo.

Las interrupciones de los tratamientos también se producen cuando los internos son transferidos de una prisién a otra,
por motivos judiciales y algunas veces por razones disciplinarias. (Un preso en una prisién con “régimen leve” que con-
traviene las normas puede, por ejemplo, ser enviado a una prisién de alta seguridad o de régimen estricto). Si un paciente
de TB es transferido asf, a una prisién diferente sin los recursos médicos para administrar y monitorear un tratamiento
adecuado, esto convertird al paciente en un “condenado”. Esto actuard en detrimento de su tratamiento. En muchos pai-
ses en desarrollo, algunos con elevadas cargas de TB, no todas las prisiones tienen personal médico adecuado y entrenado
y muchas no estdn equipadas para el tratamiento de TB.

5:

No existe aquf una respuesta ficil, y dependera por supuesto del Programa Nacional de Control de TB implementado
por el pafs. Aclarado este punto, hay algunas consideraciones que se relacionan directamente con el ambiente carcelario.
Los internos con TB-MDR (si realmente es que han sido identificados) son generalmente mantenidos en celdas o pabe-
llones separados de otros. Algunos paises no tienen tratamiento de segunda linea; otros estardn atin en el proceso inicial
de implementar las estrategias recomendadas por la OMS para el tratamiento de la TB-MDR. El tema principal es tratar
el origen de las cepas resistentes de Mycobacterium tuberculosis. Sabemos que la segregacion total de pacientes contagio-
sos en las prisiones es imposible, especialmente en aquellos paises donde hay muchos internos infectados. Es entonces
que se hace necesario tratarlos lo mds pronto posible de modo de eliminar el foco de la infeccién de TB-MDR. La mejor
estrategia es determinarlo junto con el PNT.

En el caso de que haya tratamiento para la TB-MDR en la prisién, y un recluso termine su condena antes que termine su
tratamiento, se deberdn hacer arreglos para que el mismo continde afuera. Esto se hard preferentemente dentro del mar-
co del PNT. No existe una clara y tnica solucién para hacer que los ex-convictos cumplan con dicho tratamiento externo.
Algunos incentivos, tales como comida caliente, pueden convertirse en una opcién dentro del PNT pero puede no existir
presupuesto. También puede ayudar el reembolso del dinero de transporte. Inclusive se ha sugerido concentrar a los ex —
convictos en las comisarfas u otros lugares donde deben reportarse como parte de su excarcelacion o libertad condicional.
Cualquiera sea la estrategia elegida, debe tenerse en cuenta que el inico modo de detener la diseminacién de TB-MDR
es curar a aquellos internos que la padecen. Se debe correr el riesgo de que un nimero pequefio pueda “desertar” y
nunca mds aparecer. No darles tratamiento porque dejardn la prisién antes de terminar el esquema completo no es una
opcién. Saldran de la prision de todos modos y si no estin tratados seguramente diseminaran la TB-MDR. Todo esto
debe ser determinado por el PNT'y el Servicio Médico de la Prision. También puede ocurrir que algunos ex—convictos
abandonen el tratamiento durante el control al regresar a sus respectivos hogares. Sin embargo, van a diseminar menos
bacilos resistentes que lo que ocurria en la prision, con celdas superpobladas y mal ventiladas.
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