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L Ista de Abreviaturas

AID Agencia de los Estados Unidos para el Desarrollo Internacional

AIEPI atencion integrada a las enfermedades prevalentes de la infancia

ATS Sociedad Estadounidense de Medicina Toracica

CAAT Coalicion Antituberculosa para la Asistencia Técnica

CDC Centros para el Control y la Prevencion de Enfermedades

CDF combinacion de dosis fijas

CIM concentracion inhibitoria minima

DOTS estrategia internacionalmente recomendada para el tratamiento de la
tuberculosis

EMB etambutol

EPOC enfermedad pulmonar obstructiva crénica

IC intervalo de confianza

IDSA Sociedad de Infectologia de los Estados Unidos

IMAAI atencion integrada de las enfermedades en adolescentes y adultos

INH isoniazida

ITBL infeccion tuberculosa latente

ITS infeccion de transmision sexual

IUATLD  Union Internacional contra la Tuberculosis y las Enfermedades Respiratorias

(la Union)
KNCV Fundacion Real de los Paises Bajos contra la Tuberculosis
NAAT prueba de amplificacion del acido nucleico
NIAA Normas Internacionales para la Asistencia Antituberculosa

OMS Organizacion Mundial de la Salud

PNT programa nacional de control de la tuberculosis
PSF pruebas de sensibilidad a farmacos

PZA pirazinamida

RIF rifampicina

RR razon de riesgos

TARSA tratamiento antirretrovirico sumamente activo

B tuberculosis

TOD tratamiento observado directamente
VIH virus de la inmunodeficiencia humana
ZN tincion de Ziehl-Neelsen
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Resumen

Las Normas tienen
por objeto facilitar la
. participacion eficaz
de todos los
proveedores de
atencion a la hora
de brindar una
asistencia de gran
calidad a los
pacientes de
cualquier edad que
. padezcan cualquier
forma de

. tuberculosis.

La finalidad de las Normas Internacionales para la Asistencia Antituberculosa
(NIAA) es describir un nivel asistencial ampliamente aceptado que todos los
profesionales, tanto publicos como privados, intentaran lograr cuando
traten a los pacientes que sufran tuberculosis 0 se sospeche que pue-
dan padecerla. Las Normas pretenden facilitar la participacion eficaz
de todos los proveedores de atencion en la prestacion de asistencia
de gran calidad a pacientes de cualquier edad, incluidos los que
presentan baciloscopia positiva en el esputo, baciloscopia negati-
va en el esputo y tuberculosis extrapulmonar, tuberculosis cau-
sada por microorganismos del complejo de Mycobacterium tu-
berculosis (M. tuberculosis) farmacorresistente y tuberculosis
combinada con la infeccion por el virus de la inmunodeficiencia
humana (VIH).

Los principios basicos de la asistencia a las personas que pa-
decen tuberculosis, 0 se sospecha que puedan sufrirla, son los
mismos en todo el mundo: se debe establecer un diagndstico
con prontitud y exactitud; se han de utilizar pautas de tratamien-
to normalizadas, de eficacia comprobada, con apoyo y supervi-
sion del tratamiento adecuados; se vigilara la respuesta al trata-
miento; y deben asumirse las responsabilidades de salud publica
esenciales. El diagndstico temprano y certero y el tratamiento efi-
caz no soélo son esenciales para una buena asistencia a los pacien-
tes, sino que son los elementos clave en la respuesta de salud publica a la tuberculosis y
la piedra angular del control de la tuberculosis. Por lo tanto, todos los proveedores que
emprendan la evaluacion y el tratamiento de los pacientes tuberculosos deben reconocer
gue no solo estan prestando asistencia a una persona, sino que estan asumiendo una
importante funcion de salud publica que implica un gran nivel de responsabilidad ante la
comunidad y ante cada paciente.

Aunque los proveedores de los programas gubernamentales contra la tuberculosis no
estan exentos del cumplimiento de las Normas, el principal publico destinatario son los
proveedores no relacionados con dichos programas. Sin embargo, cabe destacar que
pueden precisarse programas nacionales y locales de control de la tuberculosis para la
elaboracion de politicas y procedimientos que permitan que los proveedores no relacio-
nados con los programas cumplan las Normas. Quiza sean necesarias tales adaptacio-
nes, por ejemplo, para facilitar la supervision de los tratamientos y las investigaciones de
los contactos.

Ademas de los proveedores de asistencia sanitaria y los programas gubernamentales
contra la tuberculosis, tanto los pacientes como las comunidades forman parte de la au-
diencia prevista. Los pacientes son cada vez mas conscientes y esperan que la asistencia
alcance un nivel alto, segun se describe en la Carta de los Pacientes para la Asistencia
Antituberculosa. Tener normas generalmente acordadas facultara a los pacientes para que
evallien la calidad de la asistencia que estan recibiendo. La buena asistencia a las perso-
nas aquejadas de tuberculosis también es para mayor beneficio de la comunidad.
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Las Normas tienen por objeto ser complementarias de las politicas locales y nacionales
de control de la tuberculosis que son coherentes con las recomendaciones de la Organi-
zacion Mundial de la Salud (OMS). No se pretende que reemplacen las directrices locales
y se redactaron para tener en cuenta las diferencias locales en la practica. Se centran en
la contribucion al control de la tuberculosis en la poblacion que tiene una buena atencion
clinica a cada paciente que sufra tuberculosis o se sospeche que la padezca. Una estra-
tegia equilibrada que haga hincapié tanto en la asistencia a cada paciente como en los
principios de salud publica del control de enfermedades es esencial para reducir el sufri-
miento y las pérdidas econdémicas que ocasiona la tuberculosis.

Las Normas deben considerarse un documento vivo que se revisara a medida que cam-
bien la tecnologia, los recursos vy las circunstancias. Como se ha indicado, las Normas se
presentan en el contexto de lo que en general se considera factible hoy en dia o en un
futuro proximo.

También se pretende que las Normas sirvan de acompafnamiento y apoyo de la Carta de
los Pacientes para la Asistencia Antituberculosa, que se ha redactado junto con las Nor-
mas. La Carta especifica los derechos y las responsabilidades de los pacientes y servira
de conjunto de normas desde el punto de vista del paciente, definiendo lo que el pacien-
te debe esperar del proveedor y lo que el proveedor ha de esperar del paciente.

Normas para el Diagnoéstico

Norma 1. Se debe hacer una evaluacion de la tuberculosis en todas las personas que
presenten tos productiva inexplicable durante dos o tres semanas.

Norma 2. En todos los pacientes (adultos, adolescentes y nifos que sean capaces de
producir esputo) en los que se sospeche una tuberculosis pulmonar se ob-
tendran al menos dos, y preferiblemente tres, muestras de esputo para su
examen microscopico. Cuando sea posible, se obtendra al menos una mues-
tra a primera hora de la manana.

Norma 3. En todos los pacientes (adultos, adolescentes y nifios) en los que se sospe-
che una tuberculosis extrapulmonar, se obtendran muestras apropiadas de
las partes anatémicas presuntamente afectadas para realizar un examen mi-
croscopico y, cuando se disponga de instalaciones y recursos, para su cultivo
y examen histopatoldgico.

Norma 4. Se obtendran muestras de esputo de todas las personas cuya radiografia de
térax presenten signos indicativos de tuberculosis, y se remitiran para su exa-
men microbioldgico.

Norma 5. El diagndstico de la tuberculosis pulmonar con baciloscopia de esputo nega-
tiva se basara en los siguientes criterios: al menos tres baciloscopias de es-
puto negativas (incluida al menos una muestra obtenida a primera hora de la
manana); datos en la radiografia de térax compatibles con la tuberculosis; y
ausencia de respuesta a una prueba con antimicrobianos de amplio espec-
tro. (NOTA: Se evitaran las fluoroquinolonas, dado que son activas contra el
complejo de M. tuberculosis y, por lo tanto, pueden causar una mejoria tran-
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Norma 6.

sitoria en las personas que padecen tuberculosis.) En el caso de tales pacien-
tes, si se dispusiera de medios para realizar cultivos, se obtendran muestras
de esputo para su cultivo. En las personas infectadas por el VIH o que se
sospeche que puedan estarlo, se acelerara la evaluacion diagndstica.

El diagndstico de tuberculosis intratoracica (es decir, pulmonar, pleural y me-
diastinica o de los ganglios linfaticos hiliares) en los nifios sintomaticos con
baciloscopia de esputo negativa debe basarse en el hallazgo de anomalias en
la radiografia de torax que sean compatibles con la tuberculosis y de antece-
dentes de exposicion a un caso infeccioso o bien pruebas de infeccion tuber-
culosa (prueba de la tuberculina positiva o analisis de liberacion de interferén
gamma). Si se dispusiera de instalaciones para el cultivo, se obtendran de
tales pacientes muestras de esputo (por expectoracion, lavado gastrico o
estimulacién del esputo) para el cultivo.

Normas para el Tratamiento

Norma 7.

Norma 8.

Norma 9.

RESUMEN

Cualquier profesional que trate a un paciente que padezca tuberculosis esta
asumiendo una importante responsabilidad de salud publica. Para cumplir
con esta responsabilidad, el profesional no solo debe prescribir una pauta
apropiada, sino que ademas debe ser capaz de evaluar el cumplimiento de la
pauta terapéutica por parte del paciente y abordar el cumplimiento deficiente
cuando tenga lugar. De este modo, el proveedor podra velar por el cumpli-
miento de la pauta hasta que finalice el tratamiento.

Todos los pacientes (incluidos los infectados por el VIH) que no hayan sido
tratados anteriormente deben recibir una pauta de tratamiento de primera li-
nea internacionalmente aceptada en la que se empleen farmacos de biodis-
ponibilidad conocida. La fase inicial consistira en dos meses de tratamiento
con isoniazida, rifampicina, pirazinamida y etambutol. La fase de continua-
cion preferida consta de isoniazida y rifampicina administradas durante cua-
tro meses. Una pauta alternativa de la fase de continuacion que puede usar-
se cuando no es posible evaluar el cumplimiento consiste en isoniazida y
etambutol administrados durante seis meses; sin embargo, se asocia a una
mayor tasa de fracasos y recaidas, especialmente en los pacientes con infec-
cion por el VIH.

Las dosis de los farmacos antituberculosos utilizados se ajustaran a las reco-
mendaciones internacionales. Las combinaciones de dosis fijas de dos far-
macos (isoniazida y rifampicina), tres farmacos (isoniazida, rifampicina y pira-
zinamida) y cuatro farmacos (isoniazida, rifampicina, pirazinamida y etambutol)
son sumamente recomendadas, especialmente cuando no se observa la in-
gestion de los medicamentos.

Para fomentar y evaluar el cumplimiento terapéutico, se desarrollara con to-
dos los pacientes una estrategia centrada en el paciente para la administra-
cion del tratamiento farmacolégico y basada en las necesidades del paciente



Norma10.

Norma 1.

Norma1i2.

Norma13.

y en el respeto mutuo entre el paciente y el proveedor. La supervision y el
apoyo atenderan a las cuestiones de género, seran especificos de cada
edad, y recurriran a una amplia gama de intervenciones recomendadas y de
servicios de apoyo disponibles, incluidas la orientacion y la educacion de los
pacientes. Un elemento fundamental de la estrategia centrada en el paciente
es el uso de medidas para evaluar y promover el cumplimiento de la pauta de
tratamiento y para hacer frente al cumplimiento deficiente cuando se produz-
ca. Estas medidas deben adaptarse a las circunstancias de cada paciente y
deben ser mutuamente aceptables para el paciente y el proveedor. Tales me-
didas pueden incluir la observacion directa de la ingestion de los medicamen-
tos (tratamiento observado directamente [TOD]) mediante un defensor del
tratamiento que sea aceptable para el paciente y para el sistema de salud y
responsable ante ellos.

Se vigilara a todos los pacientes para detectar la respuesta al tratamiento,
que se determina mejor en pacientes con tuberculosis pulmonar mediante la
microscopia de seguimiento del frotis de esputo (dos muestras) al menos en
el momento de la finalizacion de la fase inicial del tratamiento (dos meses), a
los cinco meses vy al final del tratamiento. Los pacientes que tengan frotis
positivos durante el quinto mes del tratamiento deben considerarse fracasos
terapéuticos y se modificara adecuadamente el tratamiento. (Véanse las Nor-
mas 14 y 15.) En los pacientes con tuberculosis extrapulmonar y en los ninos,
la respuesta al tratamiento se evalla mejor clinicamente.

Los examenes radiogréficos de seguimiento son generalmente innecesarios
y podrian inducir a error.

Se llevara un registro escrito de todos los medicamentos administrados, la
respuesta bacteriolégica vy las reacciones adversas de todos los pacientes.

En las zonas con gran prevalencia de infeccion por el VIH en la poblacion
general y donde es probable que coexistan la tuberculosis y la infeccion por
el VIH, la orientacion y las pruebas de deteccion del VIH se indican para todos
los pacientes tuberculosos como parte de su atencion habitual. En las zonas
con menores tasas de prevalencia del VIH, la orientacion y las pruebas de
deteccion del VIH estan indicadas para los pacientes tuberculosos con sinto-
mas 0 signos de afecciones relacionadas con la infeccion por el VIH y en los
pacientes tuberculosos que tengan antecedentes evocadores de alto riesgo
de exposicion al VIH.

Se evaluara a todos los pacientes tuberculosos e infeccion por el VIH para
determinar si el tratamiento antirretrovirico esta indicado durante el tratamien-
to antituberculoso. Se haran los arreglos apropiados para el acceso a los
medicamentos antirretroviricos en el caso de los pacientes que rednan las
indicaciones para el tratamiento. Dada la complejidad de la administracion
concurrente del tratamiento antituberculoso y del tratamiento antirretrovirico,
se recomienda consultar con un médico que sea experto en este campo
antes de iniciar el tratamiento concomitante para la tuberculosis y la infeccion
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Norma 14.

Norma 15.

por el VIH, independientemente de cual enfermedad haya aparecido primero.
Sin embargo, no debe retrasarse el inicio del tratamiento antituberculoso. Los
pacientes tuberculosos e infeccion por el VIH también deben recibir cotri-
moxazol como profilaxis de otras infecciones.

En todos los pacientes se hara una evaluacion de la probabilidad de farma-
corresistencia, basada en los antecedentes del tratamiento previo, la exposi-
cién a un posible caso original que tenga microorganismos farmacorresisten-
tes y la prevalencia de farmacorresistencia en la comunidad. Se evaluara
siempre la posible farmacorresistencia en los pacientes que no hayan respon-
dido al tratamiento y en los casos cronicos. En el caso de pacientes en los
que se considere probable la farmacorresistencia, se realizaran con prontitud
un cultivo y pruebas de sensibilidad a antibiéticos para la isoniazida, la rifam-
picina y el etambutol.

Los pacientes tuberculosos causada por microorganismos farmacorresisten-
tes (especialmente los polifarmacorresistente deben ser tratados con pautas
especializadas que contengan medicamentos antituberculosos de segunda
linea. Se usaran al menos cuatro farmacos a los que sean sensibles los mi-
croorganismos (0 se sospeche que lo son), y se administrara tratamiento al
menos durante 18 meses. Se requieren medidas centradas en el paciente
para garantizar el cumplimiento terapéutico. Se realizara una consulta con un
proveedor experimentado en el tratamiento de pacientes tuberculosos poli-
farmacorresistente.

Normas para las Responsabilidades de Salud
Publica

Norma 16.

Norma 17.

RESUMEN

Todos los proveedores de atencion a los pacientes tuberculosos deben com-
probar que las personas (especialmente los ninos menores de 5 anos y las
personas con infeccion por el VIH) que estén en estrecho contacto con pa-
cientes que tengan tuberculosis infecciosa sean evaluadas y tratadas de
acuerdo con las recomendaciones internacionales. En los ninos menores de
5 aflos de edad y las personas con infeccion por el VIH que hayan estado en
contacto con un caso infeccioso, se hara una evaluacion de la infeccion la-
tente por M. tuberculosis y de la tuberculosis activa.

Todos los proveedores deben notificar tanto los nuevos casos de tuberculo-
sis como los casos de retratamiento, asi como los resultados del tratamiento,
a las autoridades locales de salud publica, de conformidad con los requisitos
legales y las politicas aplicables.
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Necesidades de Investigacidn

Como parte del proceso de elaboracion de las NIAA, se identificaron varias areas clave
que requieren investigacion adicional. Las revisiones sistematicas y los estudios de inves-
tigacion (algunos de los cuales se estan llevando a cabo actualmente) en estas areas son
fundamentales para generar datos cientificos que apoyen una asistencia y un control de
la tuberculosis que sean racionales y se basen en datos probatorios. La investigacion en
estas areas operativas y clinicas sirve para complementar los esfuerzos continuos centra-
dos en la creacion de nuevas herramientas para el control de la tuberculosis.
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INntroduccion

. Todos los
proveedores que

. emprendan la
evaluacion y el

: tratamiento de los
pacientes
 tuberculosos deben
. reconocer que no
Solo estan

| prestando asistencia
a un inaividuo, sino
. que estan
asumiendo una

. importante funcion
de salud publica.

g Finalidad

La finalidad de las Normas Internacionales para
la Asistencia Antituberculosa (NIAA) es des-
cribir un nivel asistencial ampliamente acep-
tado que todos los profesionales, publicos
y privados, intentaran conseguir cuando
traten a pacientes que tengan tuberculo-
Sis 0 se sospeche que la padecen. Las
Normas pretenden facilitar la participa-
cion eficaz de todos los proveedores
de atencion a la hora de prestar asis-
tencia de gran calidad a pacientes de
todas las edades, incluidos aquellos
con baciloscopia positiva en el esputo,
con baciloscopia negativa en el esputo

y tuberculosis extrapulmonar, tubercu-

losis causada por microorganismos far-
macorresistentes del complejo de Myco-
bacterium tuberculosis (M. tuberculosis)
y tuberculosis combinada con infeccion por
el VIH. Un estandar asistencial alto es esen-
cial para recuperar la salud de los individuos con tuberculosis, para prevenir la enferme-
dad en sus familiares y otras personas con las que hayan entrado en contacto y para pro-
teger la salud de las comunidades." La asistencia inferior al estandar conllevara malos
resultados en los pacientes, infecciosidad continua con transmision de M. tuberculosis a la
familia y a otros miembros de la comunidad, asi como la generacion y propagacion de la
farmacorresistencia. Por estas razones, la atencion inferior al estandar no es aceptable.

Las normas de este documento se diferencian de las directrices existentes en que las
normas presentan lo que debe hacerse, mientras que las directrices describen como se
llevaran a cabo las acciones. Las normas aportan la posible base de la asistencia; las
directrices proporcionan el marco de toda la estructura asistencial. Por lo tanto, directri-
ces y normas son complementarias. Una norma no proporciona una pauta especifica
sobre el tratamiento de la enfermedad, sino un principio o un conjunto de principios que
pueden aplicarse en casi todas las situaciones. En general, no es preciso adaptar las
normas a las circunstancias locales. Las directrices han de adaptarse a las condiciones
locales. Ademas, una norma puede usarse como indicador de la idoneidad general de la
atencion de enfermedades con el que se pueden comparar las practicas individuales o
colectivas, mientras que se pretende que las directrices ayuden a los proveedores a to-
mar decisiones fundamentadas acerca de las intervenciones de salud apropiadas.?

Los principios asistenciales basicos referentes a las personas que padecen tuberculosis
0 se sospecha que puedan padecerla son los mismos en todo el mundo: se debe esta-
blecer el diagndstico con prontitud y exactitud; se han de usar pautas terapéuticas nor-
malizadas de eficacia probada, con el apoyo vy la supervision del tratamiento adecuados;
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se ha de vigilar la respuesta al tratamiento; y deben asumirse las responsabilidades de
salud publica esenciales. El diagndstico temprano y certero y el tratamiento eficaz no solo
son esenciales para lograr una buena atencion al paciente, sino que son elementos fun-
damentales en la respuesta de salud publica a la tuberculosis y constituyen la piedra
angular del control de esta enfermedad. Por lo tanto, todos los proveedores que empren-
dan la evaluacion y el tratamiento de los pacientes tuberculosos deben reconocer que no
so6lo estan prestando asistencia a una persona, sino que estan asumiendo una importan-
te funcion de salud publica que implica un alto grado de responsabilidad ante la comuni-
dad y ante cada paciente. La observancia de las Normas de este documento permitira
cumplir estas responsabilidades.

Audiencia

Las Normas se dirigen a todos los proveedores de asistencia sanitaria, privados y publi-
€os, que atienden a las personas con tuberculosis confirmada o con sintomas y signos
indicativos de esta enfermedad. En general, los proveedores de los programas guberna-
mentales contra la tuberculosis que siguen las directrices internacionales existentes cum-
plen las Normas. Sin embargo, en muchos casos (segun se describe en el apartado
“Justificacion”), los médicos (privados y publicos) que no forman parte de un programa
de control de la tuberculosis carecen de la orientacion y la evaluacion sistematica de los
resultados que proporcionan los programas de control gubernamentales, y en general no
cumplen las Normas. Por lo tanto, aunque los proveedores de los programas guberna-
mentales no estan exentos del cumplimiento de las Normas, el principal publico destina-
tario lo constituyen los proveedores no relacionados con los programas. Sin embargo,
cabe destacar que pueden precisarse programas nacionales y locales de control de la
tuberculosis para la elaboracion de politicas y procedimientos que permitan que los pro-
veedores no relacionados con los programas cumplan las Normas. Quiza sean necesa-
rias tales adaptaciones, por ejemplo, para facilitar la supervision de los tratamientos y las
investigaciones de los contactos.

Ademas de los proveedores de asistencia sanitaria y los programas gubernamentales
contra la tuberculosis, tanto los pacientes como las comunidades forman parte de la
audiencia prevista. Los pacientes son cada vez mas conscientes y esperan que la asis-
tencia alcance un nivel alto, segun se describe en la Carta de los Pacientes para la Asis-
tencia Antituberculosa. Tener normas generalmente acordadas facultara a los pacientes
para que evallen la calidad de la asistencia que estan recibiendo. La buena asistencia a
los individuos que sufren tuberculosis también es para mayor beneficio de la comunidad.
Las contribuciones de las comunidades a la atencion y el control de la tuberculosis son
cada vez mas importantes, pues aumentan la conciencia del publico sobre la enferme-
dad, prestan apoyo al tratamiento, alientan el cumplimiento terapéutico, reducen el estig-
ma asociado al hecho de tener tuberculosis y exigen que los proveedores de asistencia
sanitaria de la comunidad presten un nivel alto de asistencia antituberculosa.® La comu-
nidad debe esperar que la asistencia antituberculosa alcance el nivel aceptado.
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También se pretende
que las Normas sirvan
de acomparnamiento y
apoyo de la Carta de
los Pacientes para la
Asistencia
Antituberculosa.

Alcance

Las Normas abordan tres categorias de actividades: el diagndstico, el tratamiento y las
responsabilidades de salud publica de todos los proveedores. No se tratan las estrate-
gias de prevencion especificas, el desempefio de laboratorio ni las normas de personal.
Se pretende que las Normas sean complementarias de las politicas locales y nacionales
de control de la tuberculosis que son coherentes con las recomendaciones de la Organi-
zacion Mundial de la Salud (OMS). No esta previsto que reemplacen las directrices loca-
les y se redactaron para tener en cuenta las diferencias locales en la practica. Se centran
en la contribucion al control de la tuberculosis en la poblacion que presta una buena
atencion clinica a cada paciente que sufre tuberculosis o se sospecha que la padece.
Una estrategia equilibrada que haga hincapié tanto en la asistencia a cada paciente como
en los principios de salud publica del control de enfermedades es esencial para reducir el
sufrimiento y las pérdidas econdmicas que ocasiona esta enfermedad.

Para satisfacer los requisitos de las Normas, serén necesarios enfoques y estrategias
(directrices), determinados por las circunstancias y las practicas locales y preparados en
colaboracién con las autoridades de salud publica locales y nacionales. Hay muchas si-
tuaciones en las que el nivel asistencial puede y debe ir mas alla de lo que se especifica
en las Normas. Las condiciones, las practicas y los recursos locales también determina-
ran el grado alcanzable segun los casos.

También se pretende que las Normas sirvan de acompanamiento y apoyo de la Carta de
los Pacientes para la Asistencia Antituberculosa (http:/www.worldcarecouncil.org), que
se ha redactado junto con las NIAA. La Carta especifica los derechos y las responsabili-
dades de los pacientes y servira de conjunto de normas desde el punto de vista del pa-
ciente, definiendo lo que el paciente debe esperar del proveedor y lo que este ha de es-
perar del paciente.

Hay varias areas fundamentales que no abordan las Normas. No debe considerarse que
su exclusion indique que carecen de importancia, sino mas bien que superan el alcance
de este documento. Las Normas no abordan la preocupacion sumamente importante
por el acceso general a la asistencia. Obviamente, si no se dispone de asistencia alguna,
la calidad asistencial no es pertinente. Ademas, hay muchos factores que impiden el
acceso aun cuando se disponga de asistencia: la pobreza, la discriminacion de género,
los estigmas y la geografia destacan entre los factores que suponen un obstaculo para
las personas que buscan o reciben atencion. Ademas, si los residentes de una zona dada
notan que la calidad de atencion prestada por los establecimientos locales es inferior al
estandar, no buscaran asistencia alli. Esta percepcion de la calidad es un componente
sobre el acceso que se abordara al adherirse a las Normas.'

Las Normas tampoco abordan la necesidad de disponer de un programa gubernamental
de control de la tuberculosis que sea solido y eficaz. Los requisitos de tales programas se
describen en varias recomendaciones internacionales de la OMS, los Centros para el
Control y la Prevencion de Enfermedades (CDC) de los Estados Unidos 'y la Union Inter-
nacional Contra la Tuberculosis y las Enfermedades Respiratorias. Contar con un progra-
ma de control eficaz al nivel nacional o local con nexos con los proveedores no relaciona-
dos con los programas permite la comunicacion bidireccional de informacion que incluye

INTRODUCCION 13



14

la notificacion de casos, la interconsulta, la derivacion de pacientes, la provision de medi-
camentos 0 servicios como la supervision o el apoyo del tratamiento para los pacientes
privados y la evaluacion de los contactos. Ademas, el programa puede ser la Unica fuen-
te de servicios de laboratorio para el sector privado.

Al dispensar atencion a los pacientes tuberculosos o que se sospeche que puedan pa-
decer la enfermedad, los clinicos y las personas responsables de los establecimientos
sanitarios deben adoptar medidas que reduzcan el potencial de transmision de M. tuber-
culosis a los trabajadores de salud y a otros pacientes, siguiendo las directrices locales,
nacionales o internacionales para el control de infecciones. Esto es especialmente cierto
en zonas o poblaciones especificas con alta prevalencia de infeccion por el VIH. Se en-
cuentran recomendaciones detalladas en las OMS Guidelines for Prevention of Tubercu-
losis in Health Care Facilities in Resource-Limited Settings [Directrices de la OMS para la
Prevencion de la Tuberculosis en los Establecimientos de Asistencia Sanitaria en Entor-
nos con Recursos Limitados], y las directrices actualizadas de los CDC para la preven-
cion de la transmision de M. tuberculosis en los entornos de atencion de salud.*®

Las Normas deben considerarse un documento vivo que se revisara a medida que cam-
bien la tecnologia, los recursos y las circunstancias. Como se ha indicado, las Normas se
presentan en el contexto de lo que en general se considera factible hoy en dia o en un
futuro proximo. Dentro de las Normas, pueden fijarse prioridades que fomenten cambios
graduales apropiados. Por ejemplo, en lugar de esperar la aplicacion plena e inmediata
de todos los elementos de diagndstico, deben establecerse prioridades basandose en
las circunstancias y las capacidades locales. Continuando con este ejemplo, una vez que
se disponga en todo el mundo de la baciloscopia de esputo de gran calidad, la primera
actividad prioritaria a realizar seria llevar a cabo cultivos de esputo a las personas que se
sospeche que padecen tuberculosis pero en las que el frotis de esputo es negativo, es-
pecialmente en las zonas de gran prevalencia de infeccion por el VIH. La segunda priori-
dad consistiria en realizar cultivos y pruebas de sensibilidad a farmacos en los pacientes
con gran riesgo de sufrir tuberculosis causada por microorganismos farmacorresistentes.
La tercera prioridad seria realizar cultivos a todas las personas con presunta tuberculosis.
En algunos entornos, se debe llevar a cabo, como cuarta prioridad, una prueba de sen-
sibilidad a farmacos de los aislados de M. tuberculosis obtenidos de pacientes que no
responden a pautas terapéuticos normalizados y, por ultimo, de los aislados iniciales de
todos los pacientes.

Justificacion

Aunqgue en el ultimo decenio ha habido progresos considerables en la elaboracion y apli-
cacion de las estrategias necesarias para el control eficaz de la tuberculosis, la enferme-
dad sigue siendo un enorme y creciente problema de salud a escala mundial.®*® Un tercio
de la poblacion mundial esta infectada por M. tuberculosis, principalmente en los paises
en desarrollo, donde se da el 95% de los casos.? Se calcula que en 2003 se produjeron
unos 8,8 millones de casos nuevos de tuberculosis, de los que 3,9 millones tenian espu-
to con baciloscopia positiva y, por lo tanto, eran sumamente infecciosos.®” Sigue crecien-
do el numero de casos de tuberculosis que se producen en todo el mundo cada afio,
aunque la velocidad de incremento se esta reduciendo. En la Region de Africa de la OMS,
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la tasa de casos de tuberculosis sigue aumentando, debido a la epidemia de la infeccion
por el VIH en los paises subsaharianos, asi como a la deficiencia o ausencia de servicios
de atencioén primaria en algunas partes de la Region.®” En Europa oriental, después de un
decenio de aumentos, solo recientemente las tasas de casos han alcanzado una meseta,
atribuyéndose los aumentos al fracaso de la infraestructura de salud publica, la mayor
pobreza y otros factores socioecondmicos, complicados aln mas por la alta prevalencia
de tuberculosis farmacorresistente.®”° En muchos otros paises, debido a la aplicacion
incompleta de medidas eficaces de atencion y control, las tasas de casos de tuberculosis
son estacionarias o bien descienden mas lentamente de lo que seria previsible. Esto es
especialmente cierto en el caso de grupos de alto riesgo, como las personas infectadas
por el VIH, las personas sin hogar, los prisioneros y los inmigrantes recientes. La incapa-
cidad de conseguir una reduccion mas rapida de la incidencia de tuberculosis se relacio-
na, al menos en parte, con el hecho de no lograr implicar completamente a los provee-
dores no relacionados con los programas de control de la tuberculosis en la prestacion
de una atencioén de gran calidad, en coordinacion con los programas de control locales y
nacionales.

Esta ampliamente reconocido que muchos proveedores participan en el diagnéstico y
tratamiento de la tuberculosis.'®'® Los curanderos, los médicos generales y los especia-
listas, las enfermeras, el personal clinico, los médicos académicos, los profesionales no
autorizados, los médicos dedicados a la practica privada, los profesionales de la medici-
na alternativa y las organizaciones comunitarias, entre otros, desempefian funciones en
la asistencia antituberculosa, y por tanto en el control de la tuberculosis. Ademas, otros
proveedores publicos—como los que trabajan en las prisiones, los hospitales del ejército
u hospitales y establecimientos publicos—evallan regularmente a las personas con pre-
sunta tuberculosis y tratan a los pacientes afectados por la enfermedad.

Poco se sabe acerca de la idoneidad de la asistencia prestada por los proveedores no
relacionados con los programas, pero los datos provenientes de estudios realizados en
muchas partes diferentes del mundo indican una gran variabilidad de la calidad de la
asistencia antituberculosa, y la asistencia de baja calidad sigue obstaculizando los es-
fuerzos mundiales de control de la tuberculosis.” Una reciente evaluacion de la situacion
mundial publicada por la OMS senal¢ que los retrasos en el diagndstico fueron frecuen-
tes.' El retraso fue mas frecuente a la hora de recibir el diagndstico que a la hora de
buscar asistencia, aunque ambos elementos son importantes.' Esta encuesta y otros
estudios también muestran que los médicos, en particular los que trabajan en el sector
de atencion de salud privado, a menudo se desvian de las préacticas de atencion de la
tuberculosis normalizadas e internacionalmente recomendadas.'''? Estas desviaciones
incluyen la infrautilizacion de la baciloscopia de esputo para el diagnoéstico, en general
asociada a la excesiva confianza en la radiografia; el uso de pautas farmacoldgicas no
recomendadas, con combinaciones incorrectas de farmacos y errores tanto en la poso-
logia como en la duracion del tratamiento; y el fracaso en la supervision y la comproba-
cién del cumplimiento del tratamiento.'" 252" Datos anecddticos también indican la ex-
cesiva confianza en pruebas diagndsticas escasamente validadas o inapropiadas, como
los analisis serolégicos, que a menudo se prefieren a las evaluaciones bacterioldgicas
convencionales.
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En conjunto, estos resultados destacan las fallas en las practicas de atencién de salud
que dan lugar a una asistencia antituberculosa inferior al estandar a poblaciones que, por
desgracia, son muy vulnerables a la enfermedad y son menos capaces de soportar las
consecuencias de tales fracasos generales. Cualquier persona, en cualquier lugar del
mundo, que no pueda obtener acceso a una atencion de salud de calidad debe conside-
rarse vulnerable a la tuberculosis y a sus consecuencias.” Asimismo, cualquier comuni-
dad que carezca de acceso 0 tenga un acceso inapropiado a servicios diagnoésticos y
terapéuticos antituberculosos adecuados es una comunidad vulnerable.” La publicacion
de las NIAA es un intento de reducir la vulnerabilidad de los individuos y las comunidades
a la tuberculosis al promover la atencion de gran calidad para las personas que padezcan
tuberculosis o0 se sospeche que puedan sufrirla.

Documentos Complementarios y de Referencia

Las Normas de este documento complementan otros dos documentos importantes. En
primer lugar, la Carta de los Pacientes para la Asistencia Antituberculosa (http:/www.
worldcarecouncil.org) especifica los derechos vy las responsabilidades de los pacientes y
se ha redactado junto con este documento. En segundo lugar, el Consejo Internacional
de Enfermeras ha preparado las TB Guidelines for Nurses in the Care and Control of Tu-
berculosis and Multi-drug Resistant Tuberculosis [Normas de enfermeria contra la tuber-
culosis y la tuberculosis polifarmacorresistente (http://www.icn.ch/tb/guidelines.htm)],
que definen detalladamente las funciones cruciales y responsabilidades de las enferme-
ras en la atencion y el control de la tuberculosis. Como referencia Unica para muchas de
las practicas de la asistencia antituberculosa, remitimos al lector a la segunda edicion de:
Toman’s Tuberculosis: Case Detection, Treatment, and Monitoring [Tuberculosis de To-
man: deteccién de casos, tratamiento y vigilancia].??

Hay muchas directrices y recomendaciones sobre diversos aspectos de la atencion vy el
control de la tuberculosis. (Consultese una lista en: http:/www.nationaltocenter.edu/inter-
national/.) Las Normas se basan en muchos de estos documentos para proporcionar el
conjunto de datos cientificos de apoyo. En particular, nos hemos basado en directrices
generalmente aceptadas debido al proceso por el cual se elaboraron y a su amplia utili-
zacion. Sin embargo, las directrices existentes, aunque se basan implicitamente en nor-
mas, no presentan normas que definan el nivel aceptable de la asistencia de tal manera
que permitan evaluar la idoneidad de la atencion por parte de los propios pacientes, las
comunidades y las autoridades de salud publica.

Al proporcionar el conjunto de datos cientificos en que se apoyan las Normas, en general
hemos citado los resimenes, los metandlisis y las revisiones sistematicas de los datos
cientificos que han examinado y sintetizado los datos principales, en lugar de referirse a
los propios datos principales. En todo el documento hemos usado la terminologia reco-
mendada en las “Revised International Definitions in Tuberculosis Control” [Definiciones
internacionales revisadas sobre el control de la tuberculosis].?
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Normas para el Diagnostico

NORMA 1.

No en todos los pacientes con
sintomas respiratorios se hace una
evaluacion adecuada de la
tuberculosis. Estos fracasos
suponen el desaprovechamiento
de oportunidades para la
deteccion temprana de la
tuberculosis y conllevan un
aumento de la gravedad de la
enfermedad en los pacientes
y una mayor probabilidad de
transmision de M.
tuberculosis a los miembros
de la familia y a otras personas
de la comunidad.
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Se debe hacer una evaluacién de la tuberculosis en todas las personas que pre-
senten tos productiva inexplicable durante dos o tres semanas.

Fundamento logico y resumen de las pruebas cientificas de respaldo

El sintoma mas comun de la tuberculosis pulmonar es la tos persistente, productiva, a
menudo acompanada de sintomas generales, como fiebre, sudores nocturnos y pérdida
de peso. Ademas, pueden observarse signos como linfadenopatias, compatibles con la
tuberculosis extrapulmonar concurrente, especialmente en los pacientes infectados por
el VIH.

Aunque la mayoria de los pacientes tuberculosos pulmonar presentan tos, el sintoma no es
especifico de la tuberculosis; puede ocurrir en una gama amplia de afecciones respirato-
rias, como las infecciones respiratorias agudas, el asma'y la enfermedad pulmonar obstruc-
tiva cronica. Aunque la presencia de tos durante 2 a 3 semanas es inespecifica, tradicional-
mente, el hecho de padecer tos durante este periodo ha servido de criterio para definir la
presunta tuberculosis y se usa en la mayoria de las directrices nacionales e internacionales,
en particular en las zonas de prevalencia moderada a alta de tuberculosis.??2

En una encuesta reciente realizada en los servicios de atencion primaria de salud de
nueve paises de ingresos bajos y medianos, las molestias respiratorias, incluida la tos,
constituyeron en promedio el 18,4% de los sintomas que indujeron a las personas mayo-
res de 5 anos a acudir a un centro de salud. De este grupo, 5% de los pacientes en total
se clasificaron como posiblemente afectados por la tuberculosis debido a la presencia de
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tos inexplicable durante mas de 2 a 3 semanas.?® Otros estudios han revelado que entre
4y 10% de los adultos que acuden a los establecimientos de salud ambulatorios en los
paises en desarrollo pueden tener tos persistente durante méas de 2 a 3 semanas.?” Este
porcentaje varia algo, dependiendo de si se hacen preguntas directas respecto a la pre-
sencia de tos. Por consiguiente, las afecciones respiratorias constituyen una proporcion
sustancial de la carga de morbilidad en los pacientes que acuden a los servicios de aten-
cion primaria. 2627

Los datos de la India, Argelia y Chile indican en general que el porcentaje de pacientes
con baciloscopia de esputo positiva se incrementa cuando la duracion de la tos aumenta
de 1 02 semanas a 3 a 4 semanas y a mas de 4 semanas.?® Sin embargo, en estos es-
tudios incluso los pacientes con menor duracion de la tos tenian una prevalencia aprecia-
ble de tuberculosis. Una evaluacion mas reciente realizada en la India demostré que
usando un umbral de 2 0 méas semanas para efectuar la recogida de muestras de esputo,
el numero de pacientes con presunta tuberculosis aumentaba un 61%, pero, lo que es
mas importante, el nimero de casos de tuberculosis identificados aumentaba un 46%,
en comparacion con un umbral de >3 semanas.?® Los resultados también indicaron que,
si se pregunta activamente sobre la presencia de la tos a todos los adultos que acuden
al consultorio, puede aumentar el rendimiento del nimero de casos; 15% de los pacien-
tes que, sin induccién alguna, notificaron espontaneamente que tenian tos, presentaban
frotis positivos, pero ademas tenian frotis positivos 7% de los pacientes que no dijeron
espontaneamente que tenian tos pero que al ser preguntados admitieron que habian te-
nido tos durante al menos 2 semanas.®

La elecciéon de un umbral de 2 a 3 semanas es un acuerdo obvio, y debe reconocerse
que aunque el uso de este umbral reduce la carga de trabajo clinica y de laboratorio, al-
gunos casos pueden pasarse por alto. En los pacientes que sufren tos cronica, la propor-
cion de casos atribuibles a la tuberculosis dependera de la prevalencia de ésta en la co-
munidad.?” En los paises con una prevalencia baja, es probable que la tos cronica se
deba a las afecciones diferentes a la tuberculosis. Por el contrario, en los paises de pre-
valencia alta, la tuberculosis sera uno de los principales diagndsticos a considerar, junto
con otras afecciones, como el asma, la bronquitis y las bronquiectasias, que son comu-
nes en muchas zonas.

En general, al centrarse en los adultos y los nifos que inician el padecimiento con tos
crénica, se maximizan las probabilidades de identificar a los pacientes con tuberculosis
pulmonar. Lamentablemente, varios estudios indican que no todos los pacientes con
sintomas respiratorios se someten a una evaluacion adecuada de la tuberculosis.'?1517-
2030 Estos fracasos conllevan la pérdida de oportunidades de detecciéon temprana de la
tuberculosis y un aumento de la gravedad de la enfermedad para los pacientes, asi como
una mayor probabilidad de transmision de M. tuberculosis a los miembros de la familia y
otras personas de la comunidad.
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NORMA 2. Entodos los pacientes (adultos, adolescentes y nifios que sean capaces de pro-
ducir esputo) en los que se sospeche una tuberculosis pulmonar se obtendran al
menos dos, y preferiblemente tres, muestras de esputo para su examen micros-
copico. Cuando sea posible, se obtendra al menos una muestra a primera hora
de la mahana.

s Fundamento logico y resumen de las pruebas cientificas de respaldo

Para comprobar un diagndstico de tuberculosis, se deben hacer
todos los esfuerzos posibles para identificar el agente causal de
la enfermedad. Un diagndéstico microbioldgico sélo puede con-
firmarse cultivando el complejo de M. tuberculosis (o, en cir-
cunstancias apropiadas, identificando secuencias especificas
de &cidos nucleicos en una muestra clinica) de cualquier par-
te presuntamente afectada por la enfermedad. Sin embargo,
en la practica hay muchos entornos con recursos limitados
en los que actualmente no es viable la realizacion de cultivos.
Por fortuna, el examen microscopico del frotis de esputo es
factible en casi todos los entornos, y el diagnostico de la tu-
berculosis puede inferirse firmemente si se encuentran bacilos
acidorresistentes. En casi todas las circunstancias clinicas en
las zonas de prevalencia alta, el hecho de encontrar bacilos aci-
dorresistentes en el frotis de esputo es sumamente especifico, y por tanto equivale a un
diagndstico confirmado. Ademas de ser sumamente especifica del complejo de M. tu-
berculosis, la identificacion de los bacilos acidorresistentes mediante examen microsco-
pico es particularmente importante por tres razones: es el método mas rapido para de-
terminar si una persona tiene tuberculosis; identifica a las personas que tienen mayor
riesgo de morir a causa de la enfermedad®; e identifica a las personas con mayor proba-
bilidad de transmitir la infeccion.

En general, los sistemas de salud gubernamentales (programas nacionales contra la tu-
berculosis [PNT] u otros) tienen la responsabilidad de garantizar que los proveedores y los
pacientes tengan acceso conveniente a los laboratorios de microscopia. Es mas, es cru-
cial que tales laboratorios se sometan a evaluaciones de la calidad y que cuenten con
programas para la mejora de la calidad. Estas evaluaciones de la calidad suelen ser res-
ponsabilidad de un sistema gubernamental (generalmente el PNT).

El hecho de no hacer una evaluacion diagnostica apropiada antes de iniciar el tratamiento
puede exponer al paciente al riesgo de un tratamiento innecesario o erréneo, sin beneficio
alguno. Es més, tal estrategia puede retrasar el diagndéstico certero y el tratamiento ade-
cuado. Esta norma se aplica a los adultos, adolescentes y nifios. Con instruccion y super-
vision adecuadas, muchos nifios a partir de 5 afos pueden proporcionar una muestra. Los
adolescentes, aunque a menudo se clasifican como nifios al menos hasta la edad de 15
anos, en general pueden producir esputo. Por lo tanto, la edad sola no es suficiente justi-
ficacion para no intentar obtener una muestra de esputo de un nifio o adolescente.

* Debe observarse que en las personas con infeccién por el VIH, las tasas de mortalidad son mayores en los pacientes tuberculosos clini-
camente diagnosticados que tienen baciloscopia de esputo negativa que en los pacientes infectados por el VIH que tienen baciloscopia
de esputo positiva.®-®
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La informacion que se resume a continuacion describe los resultados de diversos méto-
dos de recogida, procesamiento y examen del esputo. La aplicacion de la informacion a
las practicas y las politicas reales debe guiarse por consideraciones locales.

En varios estudios se ha examinado el nimero dptimo de muestras de esputo para esta-
blecer un diagndstico. En un examen reciente de los datos de varias fuentes, se afirmoé
que, en promedio, la muestra inicial era positiva aproximadamente en 83 a 87% de los
pacientes en los que se detectaron en Ultimo término bacilos acidorresistentes, en un 10
a 12% adicional con la segunda muestra y en un 3 a 5% adicional en la tercera muestra.®*
Una rigurosa revision sistematica de 41 estudios sobre este tema reveld una distribucion
muy similar de los resultados: en promedio, el segundo frotis detectd cerca del 13% de
los casos con baciloscopia positiva, y el tercer frotis detectd un 4% de todos los casos
con baciloscopia positiva.®® En los estudios que usaron el cultivo como prueba de refe-
rencia, el rendimiento gradual medio en la sensibilidad del segundo frotis alcanzé el 9% y
el del tercer frotis fue del 4%.%°

Un reanadlisis reciente de los datos de un estudio que incluye a 42 laboratorios de cuatro
paises con morbilidad elevada demostrd que el rendimiento adicional de un tercer frotis
secuencial era del 0,7 al 7,2%.% Por lo tanto, parece que en una evaluaciéon diagndstica
de la tuberculosis deben obtenerse al menos dos muestras. En algunos entornos, por
razones practicas y logisticas, una tercera muestra quiza sea Util, pero el examen de mas
de tres muestras poco aflade al nimero de muestras positivas obtenido.® Ademas, una
tercera muestra es Util como dato probatorio confirmatorio si sélo uno de los dos prime-
ros frotis da resultado positivo. En condiciones ideales, los resultados de la baciloscopia
de esputo deben remitirse al médico sin que pase mas de un dia habil desde el envio de
la muestra. La sincronizacion de la recogida de muestras es también importante. El ren-
dimiento parece ser mayor con las muestras obtenidas a primera hora de la manana (de
la noche a la mafiana).®>37-*° Por lo tanto, aungue no sea practico obtener sélo muestras
a primera hora de la manana, al menos una muestra debe obtenerse en ese momento.

Se han usado diversos métodos para mejorar el desempeno de la baciloscopia de espu-
t0.4%42 En general, la sensibilidad de la microscopia (en comparacion con el cultivo) es
mayor con la concentracion mediante centrifugacion, sedimentacion (generalmente des-
pués del tratamiento previo con productos quimicos como lejia, NaOH y NaL.C) o ambas
que con la microscopia de frotis (no concentrado) directa. Una revision sistematica y ex-
haustiva de 83 estudios que describen los efectos de diversos métodos fisicos o quimi-
COs para concentrar y procesar el esputo antes de la microscopia encontrd que la con-
centracion dio lugar a mayor sensibilidad (aumento de entre 15y 20%) y mayor tasa de
positividad del frotis, en comparacion con los frotis directos.*© Aunque hay ventajas de-
mostrables con la concentracion del esputo, también hay inconvenientes. La centrifuga-
cion es mas compleja, requiere energia eléctrica y puede asociarse a mayor riesgo de
infecciones en el personal de laboratorio. En consecuencia, no esta claro que las ventajas
compensen los inconvenientes en los entornos de bajos recursos.

La microscopia por fluorescencia, en la que la tincién a base de auramina hace que los
bacilos acidorresistentes despidan luz fluorescente frente a un fondo oscuro, se usa am-
pliamente en muchas partes del mundo. Una revision sistematica, en la que el desempe-
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NORMA 3.

T

Aunque quiza sea
dificil obtener
muestras apropladas,
debe buscarse la
confirmacion
bacteriologica del
diagnostico de
tuberculosis
extrapulmonar.

Ao de la microscopia directa del frotis de esputo mediante tincion con colorantes fluores-
centes se comparo con la tincion de Ziehl-Neelsen (ZN), usando el cultivo como prueba
de referencia, indica que la microscopia por fluorescencia es el método mas sensible.’
Los resultados de este examen se han comprobado en una revision sistematica mas
exhaustiva de 43 estudios, en la cual se demostrd que la microscopia por fluorescencia
es en promedio un 10% mas sensible que la microscopia éptica corriente.*? La especifi-
cidad de la microscopia por fluorescencia fue equivalente a la de la tincion de Ziehl-Neel-
sen. La combinacion de mayor sensibilidad con poca o ninguna pérdida de la especifici-
dad hace de la microscopia por fluorescencia una prueba mas exacta, aunque su mayor
costo y complejidad quiza la hagan menos aplicable en muchas regiones. Por este moti-
Vo, la tincion por fluorescencia probablemente se use mejor en los centros que cuenten
con microscopistas especificamente capacitados y competentes, en los que diariamente
se procesa gran nimero de muestras y en los que hay un programa de control de calidad
adecuado.

En todos los pacientes (adultos, adolescentes y nifos) en los que se sospeche

una tuberculosis extrapulmonar, se obtendran muestras apropiadas de las
partes anatémicas presuntamente afectadas para realizar un examen
microscopico y, cuando se disponga de instalaciones y recursos, para
su cultivo y examen histopatolégico.

Fundamento légico y resumen de las pruebas cientificas de respaldo

LLa tuberculosis extrapulmonar (sin participacion asociada del pulmon)
representa entre 15y 20% de los casos de tuberculosis en las pobla-
ciones con baja prevalencia de infeccion por el VIH. En las poblaciones
con gran prevalencia de esta Ultima, la proporcion de casos de tuber-
culosis extrapulmonar es mayor. Dado que quizéa sea dificil obtener
muestras apropiadas de algunas de estas partes afectadas, la confir-
macion bacteriologica de la tuberculosis extrapulmonar es a menudo
mas dificil que en el caso de la forma pulmonar. Sin embargo, pese a las
dificultades, se sigue manteniendo el principio basico de que se debe
buscar la confirmacion bacteriolégica del diagndstico. En general, hay
menos M. tuberculosis en las partes extrapulmonares, de modo que la identificacion de
los bacilos acidorresistentes mediante microscopia de las muestras de estas zonas es
menos frecuente y el cultivo es mas importante. Por ejemplo, el examen microscopico del
liquido pleural en la pleuritis tuberculosa detecta bacilos acidorresistentes sélo en cerca
del 5 al 10% de los casos, y el rendimiento diagndstico es igualmente bajo en la menin-
gitis tuberculosa. Dado el bajo rendimiento de la microscopia, tanto el cultivo como el
examen histopatoldgico de las muestras tisulares, tales como las obtenidas mediante
biopsia con aguja de los ganglios linfaticos, son pruebas diagndsticas importantes. Ade-
mas de la recogida de muestras de los sitios presuntamente afectados por la tuberculo-
sis, el examen del esputo y la radiografia de térax quiza sean también Utiles, sobre todo
en los pacientes con infeccion por el VIH, en los que la frecuencia de tuberculosis pulmo-
nar subclinica es apreciable.*
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En los pacientes que presenten un cuadro clinico compatible con la tuberculosis que sea
grave o progrese rapidamente, no se retrasara el inicio del tratamiento hasta recibir los
resultados de los examenes microbioldgicos. Mientras se aguardan los resultados se
iniciara el tratamiento, que posteriormente puede modificarse, si fuera necesario, en fun-
cion de los resultados microbiolégicos.

NORMA 4. Se obtendran muestras de esputo de todas las personas cuya radiografia de t6-

El diagnostico de la
tuberculosis Nno
puede establecerse
Solo por la
radiografia.

22

rax revele signos indicativos de tuberculosis, y se remitiran para su examen mi-
crobioldgico.

Fundamento logico y resumen de las pruebas cientificas de respaldo

La radiografia de térax es una prueba sensible pero inespecifica para
detectar la tuberculosis.** El examen radiografico (placa o fluoroscopia)
del térax u otros sitios presuntamente afectados puede ser Util para
seleccionar a las personas para una evaluacion adicional. Sin em-
bargo, no se puede establecer el diagndstico de tuberculosis exclu-
sivamente por la radiografia. La confianza en la radiografia de torax
como Unica prueba diagnostica para la tuberculosis conllevara el
diagndstico de tuberculosis en casos que no lo son e implicara
asimismo pasar por alto casos de tuberculosis y de otras enferme-
dades. En un estudio de la India en el que se examind a 2.229
pacientes ambulatorios mediante fotofluorografia, se considerd que
227 tenian tuberculosis segun los criterios radiograficos.*>#¢ De los
227, 81 (36%) tenian cultivos de esputo negativos, mientras que de
los restantes 2.002 pacientes, 31 (1,5%) tenian cultivos positivos. Consi-
derando estos resultados en lo que se refiere a la sensibilidad de la radiografia de térax,
32 (20%) de 162 casos con cultivo positivo se habrian pasado por alto con la radiografia.
Dados estos y otros datos, esta claro que el uso exclusivo de los examenes radiograficos
para diagnosticar la tuberculosis no es una practica aceptable.

La radiografia de térax es Util para evaluar a las personas que tienen baciloscopia de
esputo negativa con la intencion de intentar encontrar datos probatorios de tuberculosis
pulmonar e identificar otras anomalias que puedan ser las causantes de los sintomas.
Con respecto a la tuberculosis, el examen radiografico es sumamente Util cuando se
aplica como parte de una estrategia sistematica en la evaluacion de las personas cuyos
sintomas o resultados apuntan a la tuberculosis pero tienen baciloscopias de esputo
negativas. (Véase la Norma 5.)
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NORMA 5. El diagnéstico de la tuberculosis pulmonar con baciloscopia de esputo negativa
se basara en los siguientes criterios: al menos tres baciloscopias de esputo ne-
gativas (incluida al menos una muestra obtenida a primera hora de la manana);
datos en la radiografia de torax compatibles con la tuberculosis; y ausencia de
respuesta a una prueba con antimicrobianos de amplio espectro. (NOTA: Se evi-
taran las fluoroquinolonas, dado que tienen efecto sobre el complejo de M. tu-
berculosis y, por lo tanto, pueden causar una mejoria transitoria en las personas
que padecen tuberculosis.) En el caso de tales pacientes, si se dispusiera de
medios para realizar cultivos, se obtendran muestras de esputo para su cultivo.
En las personas infectadas por el VIH o que se sospeche que puedan estarlo, se
acelerara la evaluacion diagnéstica.

Fundamento logico y resumen de las pruebas cientificas de respaldo

La designacion de “tuberculosis con baciloscopia de esputo negativa” presenta un dilema
diagnostico dificil. Como se senald anteriormente, en promedio, la baciloscopia de espu-
to solo tiene una sensibilidad de 50 a 60%, aproximadamente, en comparacion con el
cultivo. No obstante, dada la naturaleza inespecifica de los sintomas de la tuberculosis y
la multiplicidad de otras afecciones que podrian ser la causa de la afeccion del paciente,
es importante seguir una estrategia rigurosa al diagnosticar la tuberculosis en un paciente
que tenga al menos tres frotis de esputo adecuados que sean negativos. Dado que los
pacientes con infeccion por el VIH y tuberculosis presentan con frecuencia baciloscopia de
esputo negativa, y debido al amplio diagndstico diferencial (incluida la neumonia por Pneu-
mocystis jiroveci e infecciones bacterianas y fungicas de las vias respiratorias bajas) en
este grupo, es crucial seguir este enfoque sistematico. No obstante, es importante equi-
librar la necesidad de un enfoque sistematico, para evitar diagnosticar erréneamente como
tuberculosis casos que no lo son y para no pasar por alto casos de tuberculosis, con la
necesidad de un tratamiento rapido en un paciente con una afeccion que progresa rapida-
mente. El diagndstico erréneo de tuberculosis cuando la enfermedad tiene otra causa re-
trasara el diagndstico y el tratamiento adecuados; por otra parte, pasar por alto los casos
de tuberculosis hace que las consecuencias de la enfermedad sean mas graves, incluidas
la discapacidad y la posibilidad de muerte, asi como la transmision continua de M. tuber-
culosis. Cabe sefalar que al hacer el diagndstico basandose en los tres criterios descritos,
un médico que decida tratar con un ciclo completo de quimioterapia antituberculosa debe
notificar este como un caso de tuberculosis pulmonar con baciloscopia de esputo nega-
tiva a las autoridades locales de salud publica (como se describe en la Norma 17).

Se han creado varios algoritmos como medios para sistematizar el diagnostico de la tu-
berculosis con baciloscopia de esputo negativa, aunque ninguno ha sido adecuadamen-
te validado en condiciones de campo.“#¢ En particular, hay poca informacion o experien-
cia en que basar los métodos de diagnostico de la tuberculosis con baciloscopia de
esputo negativa en personas infectadas por el VIH. La figura 1 es una modificacién de un
algoritmo creado por la OMS y se incluye como ejemplo de un enfoque sistematico.?*
Debe reconocerse que, en general, los pasos del algoritmo no son seguidos de forma
secuencial por un Unico proveedor. Se debe considerar que el algoritmo presenta una
estrategia para el diagnostico que incorpora los componentes principales de la evalua-
cion diagndstica asi como un marco para la misma.
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FIGURA 1.

Enfoque ilustrativo del diagnéstico de la tuberculosis pulmonar con

baciloscopia de esputo negativa?

Todos los pacientes con presunta
tuberculosis pulmonar
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BAAR = bacilos acido-alcohol resistentes

Fuente: Modificado de la OMS, 200324
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Cabe hacer ciertas reservas con respecto al algoritmo. En primer lugar, la finalizacion de
todos los pasos requiere un tiempo considerable; por lo tanto, no debe usarse en los
pacientes que padezcan una enfermedad que empeore rapidamente. Esto es particular-
mente cierto en los pacientes con infeccion por el VIH en los que la tuberculosis puede
ser rapidamente progresiva. En segundo lugar, varios estudios han revelado que los pa-
cientes tuberculosos pueden responder, al menos transitoriamente, al tratamiento con
antimicrobianos de amplio espectro.*®-52 Obviamente, tal respuesta conllevara un retraso
del diagndstico de tuberculosis. En particular, las fluoroquinolonas son bactericidas para
el complejo de M. tuberculosis. La monoterapia empirica con fluoroquinolonas para las
infecciones de vias respiratorias ha causado retrasos en el inicio del tratamiento antitu-
berculoso y resistencia adquirida a las fluoroguinolonas.®® En tercer lugar, el en-
foque descrito en el algoritmo puede ser muy costoso para el paciente y pue-
de disuadirle de continuar la evaluacion diagndstica. Dadas todas estas
cuestiones, la aplicacion de tal algoritmo en los pacientes que tengan al
menos tres baciloscopias de esputo negativas debe hacerse de forma
flexible. Lo ideal es que la evaluacion de la tuberculosis con baciloscopia
3 / negativa se guie por enfoques localmente validados, adecuados a las
condiciones locales.

Aunqgue la baciloscopia de esputo es la primera prueba diagndstica
bacterioldgica preferida cuando los recursos lo permiten y se dispone

de medios de laboratorio adecuados y con garantia de calidad, el cul-
tivo debe estar incluido en el algoritmo de evaluacion de los pacientes
con baciloscopia negativa. El cultivo, si se realiza adecuadamente, ana-
de una carga significativa de complejidad y costos, pero también aumen-
ta la sensibilidad, lo que conllevara una deteccidon mas temprana de los
cas0s.5% Aunque los resultados del cultivo quizé no estén listos hasta después de tomar
la decision de empezar el tratamiento, este puede interrumpirse posteriormente si los cul-
tivos de un laboratorio fiable son negativos, si el paciente no ha respondido clinicamente,
y si el médico ha buscado otros datos probatorios al proseguir el diagnostico diferencial.

La probabilidad de encontrar bacilos acidorresistentes en las baciloscopias se relaciona
directamente con la concentracion de bacilos en el esputo. Es probable que la bacilos-
copia sea positiva cuando hay al menos 10.000 microorganismos por mililitro de esputo.
A concentraciones inferiores a 1.000 microorganismos por mililitro de esputo, las proba-
bilidades de observar bacilos acidorresistentes en el frotis son inferiores al 10%.5%" Por
el contrario, un cultivo adecuadamente realizado puede detectar cifras mucho menores
de bacilos acidorresistentes (el limite de deteccion es aproximadamente de 100 microor-
ganismos por mililitro).>* Por consiguiente, el cultivo tiene mayor sensibilidad que la baci-
loscopia y, al menos en teoria, puede aumentar la deteccion de casos, aungue este po-
tencial no se haya demostrado en las zonas de bajos ingresos y de incidencia alta. Adn
mas, el cultivo permite identificar las especies de micobacterias y realizar las pruebas de
sensibilidad a los farmacos en los pacientes en los que hay razones para sospechar una
tuberculosis farmacorresistente.®* Las desventajas del cultivo son su costo, complejidad
técnica y el tiempo necesario para obtener los resultados, que de ese modo impone un
retraso de diagnoéstico si hay menos confianza en la baciloscopia. Ademas, la evaluacion
continua de la calidad es esencial para que los resultados del cultivo sean creibles. Tales
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medidas de garantia de calidad suelen faltar en la mayoria de los entornos de bajos re-
Cursos.

En muchos paises, aunque no se disponga de forma uniforme de establecimientos don-
de se realicen los cultivos, en ciertas zonas existe la capacidad de realizar cultivos. Los
proveedores deben ser conscientes de la capacidad local y usar los recursos apropiada-
mente, en especial para la evaluacion de las personas con presunta tuberculosis que
tienen baciloscopias de esputo negativas y en las personas con presunta tuberculosis
causada por microorganismos farmacorresistentes.

Los métodos de cultivo tradicionales usan medios sdlidos, como los de Lowenstein-Jen-
sen y Ogawa. Los cultivos en medios solidos requieren menos tecnologia y los medios
pueden fabricarse localmente.

Sin embargo, el tiempo necesario para identificar la multiplicacion del bacilo es significa-
tivamente mayor que con los medios liquidos. Los sistemas de medios liquidos, como
BACTEC®, utilizan la liberacion de CO, radiactivo del &cido palmitico marcado con C'*
para identificar la multiplicacion. El sistema MGIT®, que también recurre a un medio liqui-
do, tiene la ventaja de detectar la multiplicacion mediante la aparicion de fluorescencia en
un tapdn de silicona en el fondo del tubo, evitando de ese modo la radiactividad. Las
decisiones de proporcionar establecimientos de cultivo para diagnosticar la tuberculosis
dependen de los recursos econdémicos, el personal capacitado y la disponibilidad de
reactivos y de mantenimiento de equipos.

Las pruebas de amplificacion del acido nucleico (NAAT), aunque se distribuyen amplia-
mente, no ofrecen grandes ventajas respecto al cultivo en este momento. Aunque un
resultado positivo puede obtenerse mas rapidamente que con cualquiera de los métodos
de cultivo, las NAAT no son suficientemente sensibles para que un resultado negativo
descarte la tuberculosis.®®® Ademas, las NAAT no son suficientemente sensibles para
ser Utiles en la identificacion de M. tuberculosis en las muestras de las zonas extrapulmo-
nares afectadas por la enfermedad.®%-6'¢ Por otro lado, es necesario poder realizar culti-
VoS si se tuvieran que realizar pruebas de sensibilidad a los farmacos. Otros métodos
para establecer un diagndéstico de tuberculosis, como las pruebas seroldgicas, no tienen
un valor confirmado y no deben usarse en la practica habitual en este momento.58
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NORMA 6. Eldiagnéstico de tuberculosis intratoracica (es decir, pulmonar, pleural y medias-
tinica o de los ganglios linfaticos hiliares) en los nifnos sintomaticos con bacilos-
copia de esputo negativa debe basarse en el hallazgo de anomalias en la radio-

grafia de térax que sean compatibles con la tuberculosis y de antecedentes

de exposicion a un caso infeccioso o bien pruebas de infeccion tuber-
culosa (prueba de la tuberculina positiva o analisis de liberacion de
interferon gamma). Si se dispusiera de medios para el cultivo, se
obtendran de tales pacientes muestras de esputo (por expectora-
cion, lavado gastrico o expectoracion provocada) para el cultivo.

Fundamento légico y resumen de las pruebas cientificas de respaldo

Los nifios con tuberculosis suelen padecer una infeccion paucibacilar

sin cavitacion del pulmon evidente pero con afeccion de los ganglios
linfaticos intratoracicos. En consecuencia, en comparacion con los adul-
tos, los frotis de esputo de los nifos tienen mayor probabilidad de ser
negativos. Por consiguiente, los cultivos del esputo u otras muestras, el
examen radiografico del térax y las pruebas para detectar la infeccion
tuberculosa (en general, una prueba de la tuberculina) tienen una importan-

_ cia relativamente mayor. Dado que muchos nifos menores de 5 afos no
En com para cion tosen ni producen esputo eficazmente, el cultivo de muestras de contenido gastrico obte-

nidas mediante lavado con una sonda nasograstrica o la expectoracion provocada tiene

. Con los adul tos, los mayor rendimiento que el esputo espontaneo.®

: frotis de esp uto de Varias revisiones recientes han examinado la eficacia de las herramientas de diagnostico,

los ninos tienen los sistemas de calificacion y los algoritmos para diagnosticar la tuberculosis en los ni-
: " nos.%%” Muchos de estos enfoques carecen de normalizacion y validacion, y por lo tanto
. mayor probabilidad M © ; Y P

: su aplicabilidad es limitada. El cuadro 1 presenta el enfoque recomendado por el progra-
: de ser negaz‘/vos, ma de Atencién Integrada a las Enfermedades Prevalentes de la Infancia (AIEPI) de la
; OMS, que se usa ampliamente en los establecimientos de primer nivel en los paises de

ingresos bajos y medianos.®®
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CUADRO 1.
Estrategia diagnodstica de la tuberculosis en los nifos®

El riesgo de tuberculosis aumenta cuando hay un caso activo (tuberculosis infecciosa con baciloscopia
positiva) en la misma casa o cuando el nifio esta desnutrido, esta infectado por el VIH o ha tenido sarampién
en los ultimos meses. Considerar la tuberculosis en todo nifilo que presente:

Antecedentes de: En el examen:

* pérdida de peso sin causa aparente © e derrame pleural unilateral (reduccion de la entrada de aire,
detencion del crecimiento matidez a la percusion)

e fiebre no explicada, sobre todo si e linfadenopatias indoloras, o ganglios linfaticos abscedados,
persiste mas de dos semanas especialmente en el cuello

*  tos cronica o signos meningeos, especialmente si su aparicion fue gradual a

e contacto con un adulto con lo largo ,d‘? variqs digs yenel qu,uido cefalorraquideo hay
tuberculosis pulmonar infecciosa predominio de linfocitos y proteinas elevadas
probable o comprobada e distension abdominal, con masas palpables o sin ellas

e tumefaccion o deformidad progresiva de huesos o
articulaciones, incluida la columna vertebral

Fuente: Reproducido de OMS/FCH/CAH/00.1
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Normas para el ratamiento

Todos los proveedores, publicos y
privados, que se comprometen a
tratar a un paciente tuberculoso
deben tener el conocimiento
adecuado para prescribir una
pauta de tratamiento corriente,
asi como los medios para
evaluar el cumplimiento de la
pauta y para abordar el
cumplimiento terapéutico
deficiente con la intencion de
garantizar que se complete el
tratamiento.

NORMA 7. Cualquier profesional que trate a un paciente que padezca tuberculosis esta asu-
miendo una importante responsabilidad de salud publica. Para cumplir con esta
responsabilidad, el profesional no sélo debe prescribir una pauta terapéutica
apropiada, sino que ademas debe ser capaz de evaluar el cumplimiento de esta
pauta por parte del paciente y abordar el cumplimiento terapéutico deficiente
cuando tenga lugar. De este modo, el proveedor podra velar por el cumplimiento
terapéutico hasta que finalice el tratamiento.

Fundamento Iégico y resumen de las pruebas cientificas de respaldo

Segun se describe en la introduccion de este manual, las intervenciones principales para
prevenir la propagacion de la tuberculosis en la comunidad consisten en detectar a los
pacientes con tuberculosis infecciosa y en proporcionales tratamiento eficaz para lograr
una curacion rapida y duradera. En consecuencia, el tratamiento de la tuberculosis no es
s6lo un asunto de salud individual (como ocurre, por ejemplo, con el tratamiento de la hi-
pertension arterial o la diabetes mellitus); es también un asunto de salud publica. Por lo
tanto, todos los proveedores, publicos y privados, que se comprometen a tratar a un pa-
ciente tuberculoso deben tener conocimientos para prescribir una pauta de tratamiento
corriente, asi como los medios para evaluar el cumplimiento de dicha pauta y para tratar
el cumplimiento terapéutico deficiente con la intencion de garantizar que se complete el
tratamiento.®® Los programas nacionales contra la tuberculosis cuentan generalmente con
enfoques y herramientas para lograr el cumplimiento del tratamiento y, cuando estan ade-
cuadamente organizados, pueden ofrecérselos a los proveedores no relacionados con los
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programas. El fracaso de un proveedor a la hora de lograr el cumplimiento podria equipa-
rarse, por ejemplo, a no garantizar que un nino reciba todas las vacunas. Las comunidades
y los pacientes merecen tener la seguridad de que los proveedores que tratan la tuberculo-
sis lo hacen de acuerdo con ese principio y por consiguiente cumplen esta norma.

NORMA 8. Todos los pacientes (incluidos los infectados por el VIH) que no hayan sido trata-
dos anteriormente deben recibir una pauta de tratamiento de primera linea inter-
nacionalmente aceptada en la que se empleen farmacos de biodisponibilidad
conocida. La fase inicial consistira en dos meses de tratamiento con isoniazida,
rifampicina, pirazinamida y etambutol.* La fase de continuacion preferida consta
de isoniazida y rifampicina administradas durante cuatro meses. Una pauta al-
ternativa de la fase de continuacién que puede usarse cuando no es posible
evaluar el cumplimiento consiste en isoniazida y etambutol administrados du-
rante seis meses; sin embargo, se asocia a una mayor tasa de fracasos y recai-
das, especialmente en los pacientes con infeccion por el VIH.

Las dosis de los farmacos antituberculosos utilizados se ajustaran a las reco-
mendaciones internacionales. Las combinaciones de dosis fijas de dos farma-
cos (isoniazida y rifampicina), tres farmacos (isoniazida, rifampicina y pirazina-
mida) y cuatro farmacos (isoniazida, rifampicina, pirazinamida y etambutol)
son sumamente recomendadas, sobre todo cuando no se observa la ingestion
de los medicamentos.

Fundamento logico y resumen de las pruebas cientificas de respaldo

Un gran numero de ensayos clinicos bien disefiados ha proporcionado el conjunto de
datos cientificos en que se basa esta norma, y en los ultimos afos se han redactado
varios conjuntos de recomendaciones terapéuticas basadas en estos estudios.?*?>%° Se
hace referencia a estos, y los datos no se examinaran en este documento. Todos estos
datos indican que una pauta que contenga rifampicina es la columna vertebral de la qui-
mioterapia antituberculosa y es sumamente eficaz para tratar la tuberculosis causada por
M. tuberculosis farmacosensible. También resulta claro, a partir de estos estudios, que la
duracion minima del tratamiento de la tuberculosis con baciloscopia o cultivo positivo es
de seis meses. Para que el tratamiento de seis meses alcance la eficacia maxima, la
pauta debe incluir pirazinamida durante la fase de los dos meses iniciales, y la rifampicina
se incluira desde el principio hasta el final del sexto mes. Se ha demostrado que hay di-
versas variaciones en la frecuencia de administracion de farmacos que producen resulta-
dos aceptables.?+259

Dos revisiones sistematicas de las pautas de menos de seis meses han encontrado que
los tratamientos mas breves tienen una tasa inadmisiblemente alta de recaidas.” "' Por lo
tanto, la norma internacional actual para la tuberculosis con baciloscopia positiva o culti-
VO positivo es una pauta administrada durante un minimo de seis meses.?+6°

Aunqgue la pauta de seis meses es la opcion preferida, también puede usarse una pauta

alternativa de la fase de continuacion, que consta de isoniazida y etambutol administra-

* El etambutol puede omitirse en la fase inicial del tratamiento en los adultos y los nifios que presentan baciloscopia de esputo negativa,
no tienen tuberculosis pulmonar extensa ni formas graves de enfermedad extrapulmonar y en los pacientes seronegativos para el VIH.
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FPara que la duracion
de tratamiento de
seis meses alcance
la eficacia maxima

eficaz, la pauta
terapéutica debe
incluir pirazinamica
durante la fase inicial
de dos meses, y se
debe incluir la
rifampicina durante
los seis meses.

dos durante seis meses, lo que hace que el tratamiento dure en total
ocho meses. Sin embargo, debe reconocerse que esta pauta, pro-
bablemente debido a la duracién més breve de la administracion de
rifampicina, se acompafa de una tasa mayor de fracasos y recai-
das, sobre todo en los pacientes con infeccion por el VIH.”>™ No
obstante, la pauta de ocho meses puede usarse cuando no es
posible evaluar el cumplimiento terapéutico en toda la fase de con-
tinuacion.?* La justificacion de este enfoque es que, si el paciente no
cumple el tratamiento, la aparicion de la resistencia a la rifampicina
se reducira al minimo. Un examen retrospectivo de los resultados del
tratamiento de la tuberculosis en los pacientes con infeccion por el VIH
indica que la recaida de la tuberculosis se reduce al minimo mediante el uso de una pau-
ta que contenga rifampicina en todo un ciclo de seis meses.” Por lo tanto, la pauta de
seis meses que contiene rifampicina a lo largo de todo el ciclo es preferible en los pacien-
tes con infeccion por el VIH para reducir al minimo el riesgo de recaida; sin embargo, el
estadio de la infeccion por el VIH del paciente, la necesidad y la disponibilidad de los
medicamentos antirretroviricos y la calidad de la supervision y el apoyo del tratamiento
deben considerarse al elegir una fase apropiada de continuacion del tratamiento.

La administracién intermitente de los medicamentos antituberculosos permite hacer una
supervision de forma mas eficiente y econdmica sin que disminuya la eficacia. Reciente-
mente se examinaron los datos de la eficacia de las pautas intermitentes.”>"® Estos exa-
menes, basados en varios ensayos,’’#? sefalan que el tratamiento antituberculoso puede
darse intermitentemente tres veces por semana en todo el ciclo terapéutico o dos veces
por semana en la fase de continuacion sin que se produzca una pérdida evidente de la
eficacia. Sin embargo, la OMS y la Unién no recomiendan el uso de las pautas de admi-
nistracion intermitente dos veces por semana debido a las consecuencias potencialmen-
te mayores de olvidar una de las dos dosis.?#2%8 En el cuadro 2 se muestra una version
simplificada de las recomendaciones actuales de la OMS para el tratamiento de las per-
sonas que no han sido tratadas anteriormente.*

El conjunto de datos cientificos con respecto a las dosis de farmacos antituberculosos
actualmente recomendadas proviene de ensayos clinicos, modelos animales y estudios
farmacocinéticos y de toxicidad. Los datos sobre las dosis y la seguridad de los farmacos
y las bases bioldgicas para las recomendaciones posoldgicas han sido examinados ex-
haustivamente por la OMS,?* la Unién, la ATS?, los CDC, la Sociedad de Infectologia de
Estados Unidos (IDSA)® y otras instituciones.®*#* Las dosis recomendadas para la admi-
nistracion diaria y la administracion tres veces por semana se muestran en el cuadro 3.

El tratamiento de la tuberculosis en situaciones clinicas especiales, como la presencia de
hepatopatia, nefropatia, embarazo e infeccion por el VIH, puede requerir la modificacion
de la pauta habitual o alteraciones de la dosificacion o la frecuencia de administracion de
los farmacos. Para obtener orientacion en estas situaciones, véanse las pautas de trata-
miento de la OMS y ATS/CDC/IDSA .49

Aungue no se ha comprobado que las combinaciones de dosis fijas (CDF) sean superio-
res a los farmacos administrados en forma individual, los expertos opinan que pueden
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reducir al minimo la monoterapia involuntaria y disminuir la frecuencia de farmacorresis-
tencia adquirida y los errores de medicacion.?*%° Las combinaciones de dosis fijas tam-
bién reducen el nimero de comprimidos que deben consumirse y de ese modo pueden
aumentar el cumplimiento terapéutico por parte de los pacientes.®8¢

CUADRO 2.

Tratamiento recomendado para las personas no tratadas
anteriormente®

ORDEN DE FASE INICIAL FASE DE CONTINUACION
PRIORIDAD
Tratamiento INH, RIF, PZA, EMB'? INH, RIF
preferido diariamente durante 2 meses diariamente durante 4 meses

INH, RIF, PZA, EMB'? INH, RIF

3 veces/semana durante 2 meses 3 veces/semana durante 4 meses
Tratamiento INH, RIF, PZA, EMB? INH, EMB
optativo diariamente durante 2 meses diariamente durante 6 meses®

INH = isoniazida; RIF = rifampicina; PZA = pirazinamida; EMB = etambutol

1 El etambutol se puede sustituir por estreptomicina.

2 El etambutol puede omitirse en la fase inicial del tratamiento en adultos y nifios con baciloscopia de esputo
negativa, que no sufren tuberculosis pulmonar extensa ni formas graves de tuberculosis extrapulmonar, y
que son seronegativos para la infeccion por el VIH.

3 Asociados con una tasa mayor de fracasos terapéuticos y recaidas; por lo general, no habria que usarlos en
los pacientes infectados por el VIH.

CUADRO 3.

Dosis de los farmacos antituberculosos de primera linea en los
adultos y ninos

Dosis recomendada en funcion del peso corporal, en mg/kg (limites de dosificacion)

MEDICAMENTO DIARIAMENTE TRES VECES POR SEMANA
isoniazida 5 (4-6), maximo diario de 300 10

rifampicina 10 (8-12), méaximo diario de 600 10 (8-12), maximo diario de 600
pirazinamida 25 (20-30) 35 (30-40)

etambutol en nifios, 20 (15-25)* 30 (25-35)

en adultos, 15 (15-20)

estreptomicina 15 (12-18) 15 (12-18)

* La dosis diaria recomendada de etambutol es mayor en los nifios (20 mg/kg) que en los adultos (15 mg/kg),
porque la farmacocinética es diferente. (Las concentraciones séricas maximas de etambutol son mas bajas en
los nifios que en los adultos para una misma dosis en mg/kg).
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NORMA 9. Parafomentary evaluar el cumplimiento terapéutico, siempre se pondra en prac-

Suponiendo que se
prescriba una pauta
farmacologica
aproplada, el exito
del tratamiento de la
tuberculosis
depende en gran
parte del
cumplimiento de los
pacientes.

tica una estrategia centrada en el paciente para la administracion del tratamien-
to farmacolégico y basada en las necesidades del paciente y en el respeto mu-
tuo entre el paciente y el proveedor. La supervision y el apoyo atenderan a las
cuestiones de género, seran especificos de cada edad, y recurriran a una amplia
gama de intervenciones recomendadas y de servicios de apoyo disponibles,
incluidas la orientacién y la educacion de los pacientes. Un elemento funda-
mental de la estrategia centrada en el paciente es el uso de medidas para
evaluar y promover el cumplimiento de la pauta de tratamiento y para ha-
cer frente al cumplimiento deficiente cuando se produzca. Estas medi-
das deben adaptarse a las circunstancias de cada paciente y deben ser
mutuamente aceptables para el paciente y el proveedor. Tales medidas
pueden incluir la observacién directa de la ingestiéon de los medicamen-
tos (tratamiento observado directamente [TOD]) mediante un defensor
del tratamiento que sea aceptable para el paciente y para el sistema de
salud y responsable ante ellos.

Fundamento légico y resumen de las pruebas cientificas de respaldo

El enfoque descrito tiene como finalidad alentar y facilitar la asociacion positiva entre los
proveedores y los pacientes, colaborando para mejorar el cumplimiento. EI cumplimiento
del tratamiento es el factor fundamental que determina el éxito terapéutico.®” El éxito del
tratamiento antituberculoso, suponiendo que se prescriba una pauta farmacolégica ade-
cuada, depende en gran parte del cumplimiento de la pauta por parte de los pacientes.
El logro del cumplimiento no es una tarea facil, ni para el paciente ni para el proveedor.
Las pautas farmacoldgicas antituberculosas, como se ha descrito anteriormente, cons-
tan de multiples farmacos administrados durante un minimo de seis meses, a menudo
cuando el paciente se siente bien (excepto, quizas, por las reacciones adversas de los
medicamentos). Con frecuencia, los tratamientos de esta especie son incompatibles con
el medio cultural, el sistema de creencias y las circunstancias de vida de los pacientes.
En consecuencia, no es sorprendente que, sin un apoyo apropiado al tratamiento, una
proporcion significativa de los pacientes tuberculosos abandonen el tratamiento antes del
plazo previsto o tomen los medicamentos de forma irregular. Ademas, el hecho de no fi-
nalizar el tratamiento antituberculoso conduce a una infectividad prolongada, resultados
deficientes y farmacorresistencia.®®

El cumplimiento es un fendmeno multidimensional determinado por la interaccion de cinco
conjuntos de factores (dimensiones), segun se ilustra en la figura 2 y en el cuadro 4.8

A pesar de que existen datos que prueban lo contrario, hay una tendencia generalizada
a centrarse en los factores relacionados con el paciente como la principal causa del cum-
plimiento terapéutico deficiente.®” La investigacion sociolégica y conductual realizada du-
rante los 40 Ultimos anos ha indicado que es preciso apoyar a los pacientes y no culpar-
l0s.8” Se presta menos atencion al proveedor y a los factores de salud relacionados con
el sistema. Varios estudios han evaluado diversas intervenciones encaminadas a mejorar
el cumplimiento terapéutico en la tuberculosis. (Estas intervenciones se enumeran en el
cuadro 4.) Hay varias revisiones que examinan los datos sobre la eficacia de estas inter-
Vencionesl69,87,89,90—95
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Cuando otra
persona observa
directamente como
toma el paciente los
medicamentos, hay
mayor certidumbre
de que el paciente
esta en realidad
recibiendo los
medicamentos
recetados. Esta
estrategia da lugar a
una tasa de
curacion alta y a una
reduccion del riesgo
de
farmacorresistencia.

Entre las intervenciones evaluadas, el TOD ha generado la mayor cantidad de debates y
controversias.” El tercer componente de la estrategia mundial de DOTS, que ahora es
ampliamente recomendada como la mas eficaz para controlar la tuberculosis en todo el
mundo, es la administracion de una pauta normalizada, basada en la rifampicina, usando
intervenciones de atencion de casos que sean apropiadas para el individuo y las circuns-
tancias.?3246997 Estas intervenciones pueden incluir el TOD como una de las diversas
medidas para promover y evaluar el cumplimiento terapéutico.

La ventaja principal del TOD es que el tratamiento se lleva a cabo totalmente bajo super-
vision cercana y directa.® Esto proporciona una evaluacion exacta del grado de cumpli-
miento y mayor seguridad de que los medicamentos se han ingerido en realidad. Cuando
otra persona observa directamente como el paciente ingiere los medicamentos, hay ma-
yor certidumbre de que el paciente esta en realidad recibiendo los medicamentos receta-
dos. Por consiguiente, esta estrategia da lugar a una tasa de curacion alta y a una reduc-
cion del riesgo de farmacorresistencia. Ademas, dado que hay un estrecho contacto
entre el paciente y el defensor del tratamiento, las reacciones adversas de los farmacos

FIGURA 2.

Las cinco dimensiones del cumplimiento®’

Factores del
sistema de salud
y del equipo de
asistencia sanitaria

Factores
sociales y
econémicos

Factores
relacionados con
el tratamiento

Factores
relacionados con
la afeccion

Factores
relacionados con
el paciente

Fuente: OMS, 2003%"

* Hay una distincion importante entre el tratamiento observado directamente (TOD) y la estrategia del DOTS para el control de la tubercu-
losis: el TOD es una de las diversas medidas aplicadas para promover y evaluar el cumplimiento terapéutico antituberculoso, mientras
que la estrategia del DOTS consta de cinco componentes y constituye la plataforma en la que se basan los programas de control de la

tuberculosis.®®
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CUADRO 4.

Factores que influyen en el cumplimiento terapéutico®’

TUBERCULOSIS

FACTORES QUE INFLUYEN

EN EL CUMPLIMIENTO

INTERVENCIONES PARA
MEJORAR EL CUMPLIMIENTO

Factores sociales y
econoémicos

Factores del sistema de
salud y del equipo de
asistencia sanitaria

Factores relacionados
con la afeccién

Factores relacionados
con el tratamiento

Factores relacionados
con el paciente

(-) La falta de redes de apoyo social
eficaces y circunstancias de vida
inestables; la cultura y las opiniones
populares acerca de la enfermedad vy el
tratamiento; el estigma; el grupo étnico,
el sexo y la edad; el costo elevado de
los medicamentos y el transporte; los
antecedentes delictivos o en el trafico
de drogas

(=) Servicios de salud mal desarrollados;
relacion inadecuada entre el proveedor
de asistencia sanitaria y el paciente;
proveedores de asistencia sanitaria sin
capacitacion, sobrecargados de
trabajo, poco supervisados o0 no
supervisados en sus tareas;
incapacidad para identificar a los
pacientes potencialmente incumplidores

(+ ) Buenas relaciones entre el paciente
y el médico; acceso a expertos; nexos
con sistemas de apoyo de pacientes;
flexibilidad en el horario de atencion

(- ) Pacientes asintomaticos; uso de
drogas; estados mentales alterados a
causa del abuso de sustancias
psicotropicas; depresion y estrés
psicologico

(+) Conocimiento de la tuberculosis.
Educacion sobre el uso de los
medicamentos; suministro de informacion
acerca de la tuberculosis y de la
necesidad de asistir para el tratamiento

(-) Esquemas de tratamiento
complejos; efectos adversos del
tratamiento; toxicidad

(=) Olvido; abuso de drogas; depresion;
estrés psicolégico; aislamiento debido
al estigma

(+) Confianza en la eficacia del
tratamiento; motivacion

TOD = tratamiento observado directamente
(+) = factores que tienen un efecto positivo sobre el cumplimiento; (-) = factores que tienen un efecto negativo sobre el cumplimiento.

Fuente: Modificado de la OMS, 2003

NORMAS PARA EL TRATAMIENTO

Evaluacion de las necesidades sociales,
apoyo social, alojamiento, vales de
alimentos y medidas legales; provision
del transporte a los lugares de tratamiento;
asistencia brindada por companeros;
movilizacion de las organizaciones
comunitarias; optimizacion de la
cooperacion entre los servicios; educacion
de la comunidad y de los proveedores a
fin de reducir el estigma; apoyo de la
familia y la comunidad

Informacion siempre disponible y
preparada; procesos de capacitacion y
gestion que procuren mejorar la manera
en que los proveedores brindan
asistencia a los pacientes tuberculosos;
el apoyo a las organizaciones y las
agrupaciones locales de pacientes;
manejo de las enfermedades y el
tratamiento conjuntamente con los
pacientes; atencion multidisciplinaria;
supervision intensiva del personal;
capacitacion en el monitoreo del
cumplimiento; uso del TOD

Educacion en el uso de los
medicamentos; suministro de
informacion acerca de la tuberculosis y
la necesidad de asistir para el
tratamiento

Ensenanza del uso de los
medicamentos y sus efectos adversos;
educacion en el cumplimiento; uso de
combinaciones de dosis fijas;
adaptacion del apoyo al tratamiento en
funcion de las necesidades de los
pacientes en riesgo de incumplimiento;
compromiso (escrito o verbal) de regresar
para una cita o un ciclo terapéutico;
monitoreo y revaluacion continuas

Relacion terapéutica; fijacion mutua de
metas; ayudas de memoria y
recordatorios; incentivos o refuerzos;
cartas de recordatorio, recordatorios
telefénicos o visitas a domicilio para los
pacientes que no se presentan
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Las medidas de
apoyo del
tratamiento, y no el
propio tratamiento,
deben
Individualizarse para
ajustarse a las
necesigades unicas
del paciente.
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y otras complicaciones pueden identificarse de forma rapida y tratarse apropiadamente.®?
Es mas, esta forma de atencion de casos también puede servir para reconocer y ayudar a
abordar los numerosos problemas adicionales que tienen los pacientes tuberculosos, como
la desnutricion, la vivienda deficiente y la pérdida de ingresos, por mencionar algunos.

El uso exclusivo del TOD en los establecimientos de salud puede acarrear inconvenientes
que deben tenerse en cuenta al disefar una estrategia centrada en el paciente. Por ejem-
plo, pérdida de ingresos, estigma y penurias fisicas; todos ellos son factores que pueden
tener un efecto importante en el cumplimiento terapéutico.®” En condiciones ideales, se
debe disponer de una combinacion flexible de TOD en el establecimiento de salud y en la
comunidad.

En una revision sistematica por Cochrane que sintetizd los datos probatorios de seis
ensayos controlados que comparaban el TOD con el tratamiento administrado por el
propio paciente,® los autores encontraron que los pacientes asignados al TOD vy los
asignados al tratamiento administrado por el paciente tuvieron similares tasas de cura-
cion (razén de riesgos [RR]: 1,06; intervalo de confianza [IC] del 95%: 0,98, 1,14) y tasas
de curacion mas finalizacion del tratamiento (RR: 1,06; IC 95%: 1,00, 1,13). Llegaron a la
conclusion de que la observacion directa de la ingestion de los medicamentos no mejo-
raba los resultados.8:%°

En contraste, otras revisiones han encontrado que el TOD se acompafa de altas tasas
de curacion y de finalizacion del tratamiento.246991.92%8 Ademas, los estudios programati-
cos sobre la eficacia de la estrategia del DOTS han revelado altas tasas de éxito terapéu-
tico en varios paises.®” Es probable que estas incongruencias entre las revisiones se de-
ban al hecho de que los estudios principales a menudo son incapaces de separar el
efecto del TOD solo de la estrategia del DOTS general.#% En un examen retrospectivo
de los resultados programaticos, las tasas mas altas de éxito se lograron con el “TOD
mejorado”, que constaba de la “ingestion supervisada” mas apoyos sociales, incentivos
y facilitadores como parte de un programa mas amplio para promover el cumplimiento
terapéutico.®" Tales intervenciones complejas no se evallan faciimente en el marco del
ensayo controlado aleatorizado convencional.®”

También son prometedoras otras intervenciones aparte del TOD.&% Por ejemplo, las in-
tervenciones que usaron incentivos, la asistencia de companeros, la motivacion repetida
de los pacientes y la capacitacion y motivacion del personal han demostrado mejorar
significativamente el cumplimiento.® Ademas, se puede mejorar el cumplimiento median-
te la provision de una atencion primaria mas integral, segun se describe en la atencion
Integrado de la Enfermedad en Adolescentes y Adultos (IMAAI),**1°" y mediante la provi-
sion de servicios especializados como la sustitucion de opiaceos en el caso de los dro-
gadictos por via intravenosa.

Las revisiones sistematicas y la amplia experiencia programatica demuestran que no hay
ningun método de manejo de casos que sea eficaz en todos los pacientes, condiciones
y entornos. En consecuencia, las intervenciones orientadas al cumplimiento terapéutico
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deben adaptarse o hacerse a la medida de la situacion y del contexto cultural particulares
de un paciente dado.®” Tal enfoque debe llevarse a cabo de acuerdo con el paciente para
lograr un cumplimiento 6ptimo. Esta estrategia centrada en el paciente e individualizada
para el apoyo del tratamiento es actualmente un elemento fundamental de todas las ini-
ciativas de asistencia y control antituberculosos. Es importante sefalar que las medidas
de apoyo del tratamiento, y no la pauta terapéutica, deben individualizarse para ajustarse
a las necesidades Unicas del paciente.

Ademas del apoyo individual a los pacientes que reciben tratamiento para la tuberculosis,
el apoyo de las comunidades es también importante a la hora de crear un medio terapéu-
tico y reducir el estigma.® No solo la comunidad debe esperar que se proporcione un
tratamiento antituberculoso optimo, sino que también debe esperar y desempenar una
funcién en la promocion de condiciones que faciliten y ayuden a garantizar que el pacien-
te cumplira la pauta terapéutica recetada.

NORMA 10. Se vigilara a todos los pacientes para detectar la respuesta al tratamiento, que
se determina mejor en los pacientes con tuberculosis pulmonar mediante baci-
loscopia de esputo de seguimiento (dos muestras) al menos en el momento
de la finalizacion de la fase inicial del tratamiento (dos meses), a los cinco
meses y al final del tratamiento. Los pacientes con baciloscopia positiva
durante el quinto mes del tratamiento deben considerarse fracasos tera-
péuticos y se modificara adecuadamente el tratamiento. (Véanse las nor-
mas 14 y 15.) En los pacientes con tuberculosis extrapulmonar y en los
ninos, la respuesta al tratamiento se evalia mejor clinicamente. Los
examenes radiograficos de seguimiento son generalmente innecesarios

y podrian inducir a error.

Fundamento légico y resumen de las pruebas cientificas de respaldo

—

La vigilancia del paciente y la supervision del tratamiento son dos funciones sepa-
radas. La vigilancia del paciente es necesaria para evaluar la respuesta de la enfer-
medad al tratamiento y para reconocer las reacciones adversas de los medicamentos.
al enfermo para Para esta ultima funcion, es necesario el contacto entre el paciente y un proveedor. Para
evaluar la respuesz‘a juzgar la respuesta de la tuberculosis pulmonar al tratamiento, el método mas réapido es
la baciloscopia de esputo. En condiciones ideales, cuando se dispone de laboratorios

de la enfermedad al con garantia de calidad, deben realizarse cultivos de esputo, asi como frotis de esputo,

tratamiento vy para para llevar a cabo la vigilancia.

ES necesario vigilar

reconocer las Tener una baciloscopia de esputo positiva al finalizar los cinco meses de tratamiento
define el fracaso terapéutico, e indica la necesidad de determinar la sensibilidad a los
farmacos y de iniciar una pauta de retratamiento.?®* Se ha demostrado que las evaluacio-
de los nes radiograficas, aunque se utilizan comunmente, son poco seguras para evaluar la
medicamentos, respuesta al tratamiento.'® De manera andloga, la evaluacion clinica puede ser poco

reacciones adversas

segura y llevar a error en la vigilancia de los pacientes con tuberculosis pulmonar.'® En
los pacientes con tuberculosis extrapulmonar y en los nifios, las evaluaciones clinicas
quiza sean los Unicos medios disponibles para evaluar la respuesta al tratamiento.
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NORMA 11. Se llevara un registro escrito de todos los medicamentos administrados, la res-
puesta bacterioldgica y las reacciones adversas de todos los pacientes.

Fundamento logico y resumen de las pruebas cientificas de respaldo

Un sistema de registro tiene una justificacion soélida y conlleva claros beneficios.’®® Es
comun que cada médico crea sinceramente que la mayor parte de los pacientes en los
que inicia el tratamiento antituberculoso se curan. Sin embargo, al hacer una evaluacion
sistematica, a menudo se observa que soélo una minoria de los pacientes han completado
satisfactoriamente toda la pauta terapéutica.'® El sistema de registro y notificacion per-
mite el seguimiento orientado e individualizado para saber cuales pacientes no estan si-
guiendo el tratamiento.'® También ayuda facilitando la continuidad de la atencién, en
particular en los entornos (por ejemplo, hospitales grandes) donde quiza no sea el mismo
profesional quien atienda al paciente en cada visita. Un buen registro de los medicamen-
tos administrados, los resultados de las pruebas complementarias (como baciloscopia,
cultivos y radiografias de torax), y las notas de progreso (sobre la mejoria clinica, las reac-
ciones adversas y el cumplimiento) proporcionaran una vigilancia mas uniforme y garan-
tizaran un nivel asistencial alto.

Los registros son importantes para proporcionar continuidad cuando los pacientes pasan
de un proveedor de atencién a otro y para permitir la deteccion de los pacientes que no
acuden a las citas. En los pacientes que no se presentan y no vuelven para recibir trata-
miento y en los pacientes que recaen después de completar el tratamiento, es fundamen-
tal revisar los registros para evaluar la probabilidad de farmacorresistencia. Por ultimo, la
atencion de los casos complicados (por ejemplo, tuberculosis polifarmacorresistente) no
es posible sin un registro adecuado del tratamiento anterior, de las reacciones adversas
y de los resultados de la sensibilidad a los farmacos. Cabe sefalar que siempre que estén
implicadas las historias clinicas de los pacientes, se debe tener cuidado para velar por la
confidencialidad de la informacion.

NORMA 12. Enlas zonas con gran prevalencia de infeccion por el VIH en la poblacién general
y donde es probable que coexistan la tuberculosis y la infecciéon por el VIH, la
orientacion y las pruebas de deteccion del VIH se indican para todos los pacien-
tes tuberculosos como parte de su atencién habitual. En las zonas con menores
tasas de prevalencia de infeccion por el VIH, la orientacion y las pruebas de de-
teccion del VIH estan indicadas para los pacientes tuberculosos con sintomas o
signos de afecciones relacionadas con la infeccion por el VIH y en los pacientes
tuberculosos que tengan antecedentes sugestivos de alto riesgo de exposicion
al VIH.

Fundamento logico y resumen de las pruebas cientificas de respaldo

La infeccion por el VIH aumenta la probabilidad de la progresion de la infeccion por M.
tuberculosis a la tuberculosis activa, asi como de que haya cambios en las manifestacio-
nes clinicas de la enfermedad.?1941% A(n més, en comparacién con los pacientes no
infectados por el VIH, los pacientes con infeccion por el VIH que padecen tuberculosis
pulmonar tienen menor probabilidad de que se detecten bacilos acidorresistentes me-
diante baciloscopia de esputo.®?1941% Por otro lado, los datos muestran sistematicamen-
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Aunque en los
paises con baja
prevalencia de
infeccion por el
VIH pocos
pacientes
tuberculosos
estaran

infectados por el

VIH, siempre se
consliderara la
realizacion de la
prueba en la
atencion de
cada paciente,
sobre todo en
los grupos con
mayor
prevalencia de
Infeccion por

el VIH,

te que las caracteristicas de la radiografia de térax son atipicas y la
proporcion de casos de tuberculosis extrapulmonar es mayor en los
pacientes con infeccion avanzada por el VIH que en quienes no
estan infectados. En consecuencia, el conocimiento del estado de
una persona respecto al VIH influye en la estrategia de evaluacion
diagnostica de la tuberculosis. Por este motivo, es importante, en
particular en las zonas de gran prevalencia de infeccion por el VIH,
que el interrogatorio y la exploracion fisica incluyan la busqueda de
indicadores de la presencia de dicha infeccion. En el cuadro 5 pue-
den verse las caracteristicas clinicas que indican la infeccion por el
VIH."% Una lista exhaustiva de criterios y algoritmos clinicos para el
diagnostico de la infeccion por el VIH/Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida y la cla-
sificacion clinica puede consultarse en el documento Expansion del tratamiento antirre-
troviral en entornos con recursos limitados: directrices terapéuticas para un enfoque de
salud publica (Ginebra, 2002) de la OMS. "%

La tuberculosis se asocia mucho a la infeccion por el VIH en todo el mundo.”'%” Aunque
la prevalencia de esta ultima varia ampliamente de un pais a otro y dentro de un mismo
pais, las personas infectadas por el VIH siempre tienen mayor riesgo de padecer tuber-
culosis. Las diferencias de prevalencia implican que un porcentaje variable de pacientes
tuberculosos tendran también infeccion por el VIH. Esta proporcion oscila entre menos
del 1% en los paises con baja prevalencia de infeccion por el VIH hasta 50 a 70% en los
paises con alta prevalencia, principalmente los paises africanos subsaharianos.” Aunque
en los paises con baja prevalencia de infeccion por el VIH pocos pacientes tuberculosos
estaran infectados por el VIH, la conexion es suficientemente importante y la repercusion
sobre el paciente es suficientemente grande para que se considere siempre la realizacion
de la prueba al tratar a cada paciente, sobre todo en los grupos donde la prevalencia del
VIH es mayor, como las personas que se inyectan drogas en las venas. En los paises que
tienen gran prevalencia de infeccion por el VIH, el nimero de resultados positivos sera
alto, y, como se menciond anteriormente, la repercusion de un resultado positivo sobre el
paciente sera grande. Por lo tanto, estd muy indicado realizar pruebas de deteccion del
VIH; los pacientes coinfectados pueden beneficiarse accediendo al tratamiento antirretro-
virico a medida que los programas de tratamiento de la infeccion por el VIH se amplian o
mediante la administracion de cotrimoxazol para prevenir las infecciones oportunistas,
aun cuando localmente no se disponga de farmacos antirretroviricos. 195:107:108
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CUADRO 5.

Caracteristicas clinicas indicadoras de infeccion por el VIH en los
pacientes tuberculosos'®

Antecedentes Infecciones de transmision sexual (ITS)
Herpes zoster (culebrilla)
Neumonia reciente o recurrente
Infecciones bacterianas graves
Tuberculosis tratada recientemente

Sintomas Pérdida de peso (>10 kg 0 >20% del peso original)
Diarrea (>1 mes)
Dolor retroesternal al deglutir (puede indicar candidiasis esofagica)
Sensacion urente en los pies (neuropatia sensorial periférica)

Signos Cicatriz de herpes zéster
Erupciones papulosas cutaneas pruriginosas
Sarcoma de Kaposi
Linfadenopatia generalizada simétrica
Candidiasis oral
Quieilitis comisural (boquera)
Leucoplasia vellosa oral
Gingivitis necrosante
Aftas gigantes
Ulcera genital dolorosa persistente

Fuente: Modificado de la OMS, 20041%°
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NORMA 13.

Todos los pacientes
tuberculosos e
Infectados por el
VIH son o seran
candidatos al
tratamiento
antirretrovirico.

Se evaluara a todos los pacientes tuberculosos e infectados por el VIH para de-
terminar si el tratamiento antirretrovirico esta indicado durante el tratamiento
antituberculoso. Se haran los arreglos apropiados para el acceso a los medica-
mentos antirretroviricos en el caso de los pacientes en quienes esté indicado el
tratamiento. Dada la complejidad de la administracion concurrente del tratamien-
to antituberculoso y del tratamiento antirretrovirico, se recomienda consultar con
un médico que sea experto en este campo antes de iniciar el tratamiento conco-
mitante para la tuberculosis y la infeccion por el VIH, independientemente de cual
enfermedad haya aparecido primero. Sin embargo, no debe retrasarse el inicio
del tratamiento antituberculoso. Los pacientes tuberculosos e infectados por el
VIH también deben recibir cotrimoxazol como profilaxis de otras infecciones.

Fundamento logico y resumen de las pruebas cientificas de respaldo

Se han revisado ampliamente los datos cientificos sobre la eficacia del tratamiento anti-
tuberculoso en los pacientes con coinfeccion por el VIH en comparacion con los que no
estan infectados por el VIH.246972105109-112 Fstas revisiones indican que, en general, el re-
sultado del tratamiento de la tuberculosis es el mismo en los pacientes infectados por el
VIH y los que no lo estan, con la excepcion notable de que las tasas de mortalidad son
mayores en los pacientes con infeccion por el VIH, probablemente debido en gran parte
a las complicaciones de ésta. Con dos excepciones, las pautas de tratamiento antituber-
culoso son las mismas para los pacientes infectados por el VIH y los que no lo estan. La
primera excepcion es que la tioacetazona, un medicamento usado generalmente en el
pasado pero que ya no se recomienda, esta contraindicada en los pacientes con infec-
cion por el VIH. La tioacetazona se asocia a un gran riesgo de reacciones cutaneas gra-
ves en los individuos infectados por el VIH y no debe utilizarse.?#'% La segunda, es que
los resultados del tratamiento son mejores si se utiliza una pauta que contenga rifampici-
na durante todo el tratamiento de seis meses.” Por lo tanto, la pauta de seis meses que
contiene rifampicina a lo largo de todo el ciclo es preferible en los pacientes con infeccion
por el VIH para reducir al minimo el riesgo de recaida; sin embargo, al elegir una fase
apropiada de continuacion del tratamiento deben considerarse el estado de infeccion por
el VIH del paciente, la necesidad (y la disponibilidad) de medicamentos antirretroviricos y
la calidad de la supervision y el apoyo del tratamiento.

Todos los pacientes tuberculosos e infectados por el VIH son o seran candidatos al tra-
tamiento antirretrovirico, que da lugar a reducciones notables de la morbilidad y la mor-
talidad en las personas infectadas por el VIH y puede mejorar los resultados del trata-
miento antituberculoso. El tratamiento antirretrovirico sumamente activo (TARSA) es la
norma internacionalmente aceptada de atencion a las personas con infeccion avanzada
por el VIH.

En los pacientes con tuberculosis relacionada con el VIH, el tratamiento de aquélla es la
primera prioridad. En circunstancias de infeccion avanzada por el VIH, la tuberculosis sin
tratar puede evolucionar rapidamente hacia la muerte. No obstante, como ya se sefialo,
el tratamiento antirretrovirico quizéa sea la salvacion para los pacientes con infeccion avan-
zada por el VIH. En consecuencia, el tratamiento concurrente quiza sea necesario en los
pacientes con enfermedad avanzada por el VIH (por ejemplo, un nimero de linfocitos T
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CD4+ circulantes <200/ul). Sin embargo, hay que hacer hincapié en que el tratamiento
antituberculoso no se debe interrumpir para iniciar el tratamiento antirretrovirico, y en los
pacientes con infeccion por el VIH en fase inicial quiza sea mas seguro diferir el tratamien-
to antirretrovirico al menos hasta la finalizacion de la fase inicial del tratamiento antituber-
culoso.'%®

Hay varios problemas vinculados con el tratamiento concomitante contra la tuberculosis
y la infecciéon por el VIH, como los perfiles de toxicidad superpuestos de los farmacos
utilizados, las interacciones farmacoldgicas (especialmente con rifamicinas e inhibidores
de la proteasa), los posibles problemas de cumplimiento del tratamiento con multiples
medicamentos v las reacciones a la reconstitucion inmunitaria.®®'% En consecuencia, es
necesario consultar con un experto en el tratamiento del VIH cuando se deba decidir en
qué momento iniciar el tratamiento con farmacos antirretroviricos, qué farmacos utilizar y
el plan para controlar las reacciones adversas y la respuesta a ambos tratamientos.
(Como referencia sobre el tratamiento de la tuberculosis en los pacientes con infeccion
por el VIH, consultese el manual de la OMS TB/VIH: manual clinico.'%)

Los pacientes tuberculosos e infectados por el VIH también deben recibir cotrimoxazol
(trimetoprima-sulfametoxazol) como profilaxis de otras infecciones. Varios estudios han
demostrado los beneficios de la profilaxis con cotrimoxazol, y la OMS recomienda actual-
mente esta intervencion como parte del paquete de tratamiento de la tuberculosis y la
infeccion por el VIH. 105107113118

NORMA 14. Entodos los pacientes se hara una evaluacion de la probabilidad de farmacorresis-

tencia, basada en los antecedentes de tratamiento previo, la exposicién a un posi-
ble caso original que tenga microorganismos farmacorresistentes y la prevalencia
de farmacorresistencia en la comunidad. Se evaluara siempre la posible farmaco-
rresistencia en los pacientes que no hayan respondido al tratamiento y en los
casos cronicos. En el caso de pacientes en los que se considere probable la
farmacorresistencia, se realizaran con prontitud un cultivo y pruebas de sen-
sibilidad a la isoniazida, la rifampicina y el etambutol.

2__—-,_—,? e Fundamento logico y resumen de las pruebas cientificas de respaldo

g o ST kg o

T ﬂri-'n'-'::‘:l_— ﬁ‘ o o] ) ) ) ) )

e i e £ 2 e 3 La farmacorresistencia esta producida en gran medida por el hombre y es una
{ |:"|] G 'E--‘E;r'm — PP

=

}: et ] B

42

[EEW}:“ :.::.“: J

consecuencia del uso de pautas de tratamiento que no son dptimas y de las in-
terrupciones del tratamiento. Entre los errores clinicos que conducen general-
mente a la aparicion de farmacorresistencia se encuentran: el fracaso a la hora de
proporcionar un apoyo al tratamiento eficaz y de garantizar el cumplimiento tera-
péutico; no reconocer ni abordar la falta de cumplimiento de los pacientes; las pau-
tas farmacolégicas inadecuadas; agregar un solo medicamento nuevo a una pauta que no
ha funcionado; y no reconocer la farmacorresistencia existente.''® Ademas, las afeccio-
nes coexistentes asociadas a concentraciones séricas reducidas de los farmacos antitu-
berculosos (por ejemplo, malabsorcion, diarrea por transito rapido, infeccion por el VIH o
uso de farmacos antifingicos) también pueden conducir a la adquisicion de farmacorre-
sistencia.'"®
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Entre los errores
clinicos que
conducen
generalmente a la
aparicion de
farmacorresistencia
se encuentran. el
fracaso a la hora de
proporcionar un
apoyo al tratamiento
eficaz y de garantizar
el cumplimiento
terapeutico, no
reconocer ni
abordar la falta de
cumplimiento de los
pacientes; las pautas
farmacologicas
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agregar un solo
medicamento nuevo
a una pauta que no
ha funcionado, y no
reconocer la
farmacorresistencia
existente.

Las causas programaticas de farmacorresistencia son la escasez de medicamentos y la
carencia de existencias, la administracion de medicamentos de baja calidad y la ausencia
de una supervisioén apropiada para impedir la ingestion irregular de los medicamentos.'®
Los pacientes con tuberculosis farmacorresistente pueden transmitir la enfermedad a sus
contactos. Se ha descrito adecuadamente la transmision de cepas farmacorresistentes
de M. tuberculosis en centros de reclusion y en las poblaciones sensibles, en especial las
personas infectadas por el VIH.'2%122 Sin embargo, la tuberculosis polifarmacorresistente
(tuberculosis causada por microorganismos que son resistentes al menos a la isoniazida
y a la rifampicina) puede propagarse en la poblacién en general, segin se demostré en
China, los estados balticos y los paises de la antigua Union Soviética.

El factor mas importante asociado a la farmacorresistencia es el tratamiento antitubercu-
loso anterior, segun muestra el Proyecto Mundial de la OMS/IUATLD sobre la Vigilancia
de la Farmacorresistencia Antituberculosa, iniciado en 1994.%?* En los pacientes anterior-
mente tratados, las probabilidades de cualquier resistencia son al menos cuatro veces
mayores y el de la polifarmacorresistencia al menos diez veces mayor que en los nuevos
pacientes (sin tratar).'?* Los pacientes tuberculosos crénicos (esputo positivo después
del retratamiento) y aquellos en los que el tratamiento no ha dado resultado (esputo po-
sitivo tras cinco meses de tratamiento) son los que tienen mayor riesgo de sufrir una tu-
berculosis polifarmacorresistente, en especial si se uso la rifampicina durante todo el ciclo
de tratamiento.' Las personas que estan en estrecho contacto con pacientes con tu-
berculosis polifarmacorresistente confirmada, sobre todo los nifios y las personas infec-
tadas por el VIH, también tienen gran riesgo de ser infectados por cepas polifarmacorre-
sistentes. En algunos entornos cerrados, los prisioneros, los individuos que acuden a
albergues de personas sin hogar y ciertas categorias de inmigrantes y extranjeros tienen
mayor riesgo de padecer tuberculosis polifarmacorresistente. 9124

La prueba de sensibilidad a farmacos (PSF) realizada con los farmacos antituberculosos
de primera linea debe llevarse a cabo en laboratorios de referencia especializados que
participen en un programa de garantia de calidad continuo y riguroso. Actualmente, se
recomienda realizar la prueba de sensibilidad a farmacos para los medicamentos de pri-
mera linea en todos los pacientes con antecedentes de tratamiento antituberculoso: los
pacientes a los que no les han dado resultado el tratamiento, especialmente en caso de
fracaso de una pauta de retratamiento normalizada, y los casos cronicos tienen la maxi-
ma prioridad.'"® También se debe realizar una prueba de sensibilidad a farmacos en un
aislado inicial en los pacientes que contraen tuberculosis y se sabe que han estado en
contacto estrecho con personas con tuberculosis polifarmacorresistente. Aunque no se
ha demostrado de forma concluyente que la infeccion por el VIH sea un factor de riesgo
independiente de farmacorresistencia, los brotes de tuberculosis polifarmacorresistente
en los entornos de infeccion por el VIH y las tasas de mortalidad elevadas en las personas
con tuberculosis polifarmacorresistente e infeccion por el VIH justifican realizar sistemati-
camente pruebas de sensibilidad a farmacos a todos los pacientes tuberculosos e infec-
tados por el VIH, siempre que los recursos lo permitan.'®
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NORMA 15. Los pacientes con tuberculosis causada por microorganismos farmacorresisten-
tes (especialmente los polifarmacorresistentes deben ser tratados con pautas
especializadas que contengan medicamentos antituberculosos de segunda li-
nea. Se usaran al menos cuatro farmacos a los que sean sensibles los microor-
ganismos (o se sospeche que lo son), y se administrara tratamiento al menos
durante 18 meses. Se requieren medidas centradas en el paciente para garanti-
zar el cumplimiento terapéutico. Se realizara una consulta con un proveedor
experimentado en el tratamiento de pacientes con tuberculosis polifarmacorre-
sistente.

Fundamento légico y resumen de las pruebas cientificas de respaldo

Dado que es muy dificil disefar ensayos de tratamiento controlado y aleatorizado de la
tuberculosis polifarmacorresistente, no se ha llevado a cabo ninguno. Por consiguiente,
las recomendaciones actuales se basan en estudios observacionales, en principios mi-
crobioldgicos y terapéuticos generales, en la extrapolacion de los datos cientificos obte-
nidos de los proyectos piloto de tratamiento de la tuberculosis polifarmacorresistente y en
la opinién de los expertos.'5:126 Actualmente, la OMS recomienda tres opciones estraté-
gicas para el tratamiento de la tuberculosis polifarmacorresistente: las pautas normaliza-
das, las pautas empiricas y las pautas de tratamiento individualizadas. La eleccion entre
estas opciones debe basarse en la disponibilidad de medicamentos de segunda linea y
de pruebas de sensibilidad a farmacos de primera y segunda linea, en las modalidades
locales de resistencia a farmacos y en los antecedentes del uso de farmacos de segunda
linea.™® Los principios basicos del disefio de cualquier pauta son el uso como minimo de
cuatro farmacos con eficacia comprobada o muy probable, la administracion de farma-
cos al menos seis dias por semana, la posologia de los farmacos determinada por el
peso del paciente, el uso de un farmaco inyectable (un aminoglucésido o capreomicina)
durante al menos seis meses, la duracion del tratamiento de 18 a 24 meses y la observa-
cion directa del tratamiento durante todo el ciclo.

Las pautas de tratamiento normalizadas se basan en datos representativos de la vigilan-
cia de la farmacorresistencia o en la historia del uso de medicamentos en el pais. Basan-
dose en estas evaluaciones, pueden disenarse pautas terapéuticas que tengan gran pro-
babilidad de éxito. Las ventajas son la menor dependencia de laboratorios sumamente
técnicos, la menor dependencia de la pericia clinica sumamente especializada que se
requiere para interpretar los resultados de la prueba de sensibilidad a farmacos, la simpli-
ficacion de la peticion de medicamentos y la ejecucion operativa mas facil. Un enfoque
normalizado es Util en los entornos donde no se han usado ampliamente farmacos de
segunda linea y, en consecuencia, donde el grado de resistencia a estos medicamentos
es bajo o nulo.

Las pautas terapéuticas empiricas se usan con frecuencia en grupos especificos de pa-
cientes mientras se esperan los resultados de las pruebas de sensibilidad a farmacos.
Lamentablemente, se tarda varios meses en obtener los resultados con la mayoria de los
métodos de analisis de la sensibilidad a farmacos disponibles. Se recomiendan encareci-
damente las pautas empiricas para evitar el deterioro clinico y para prevenir la transmision
de cepas polifarmacorresistentes de M. tuberculosis a los contactos, a la espera de los
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resultados de las pruebas de sensibilidad a farmacos.''® Cuando ya se conocen los resul-
tados de dichas pruebas, se puede cambiar la pauta empirica por una pauta individuali-
zada. Las iniciativas mundiales en curso para abordar el problema de la tuberculosis
polifarmacorresistente probablemente supondran un acceso mas amplio a los labo-
ratorios que realizan pruebas de sensibilidad a farmacos y una obtencion mas
rapida de los resultados.

Las pautas de tratamiento individualizadas (basadas en los perfiles de las
pruebas de sensibilidad a farmacos y en los antecedentes de administracion
de medicamentos en cada paciente, o en las modalidades locales de utili-
zacion de farmacos) tienen la ventaja de evitar farmacos téxicos y costosos
a los que sea resistente la cepa polifarmacorresistente. Sin embargo, un
enfoque individualizado requiere el acceso a una sustancial capacidad hu-
mana, financiera y técnica (laboratorio). Las pruebas de sensibilidad a far-
macos de segunda linea son muy dificiles de realizar, en gran parte debido a
la inestabilidad de los farmacos y al hecho de que las concentraciones criti-
5 cas para definir la resistencia se acercan mucho a la concentracion inhibitoria
ACTU&//’)’?G/’)T@, la minima (CIM) de cada medicamento.'” Todavia no se dispone de resultados de pruebas
: , de competencia de laboratorio correspondientes a los farmacos de segunda linea; en
OMS recomienda consecuencia, poco puede decirse de la fiabilidad de las pruebas de sensibilidad corres-
tres ODC/'O/WGS pondientes.'?*?” Los médicos que tratan a los pacientes tuberculosos polifarmacorresis-
ostra z‘ég/cas para e / ?tente deben ser conscientes de estas |ImltaCIOn6.‘S.§./ han d(la tenerlas presentes cuando
: interpreten los resultados de las pruebas de sensibilidad a farmacos.

' tratamiento de la | | o
: Las recomendaciones actuales de la OMS para el tratamiento de la tuberculosis polifar-

tuberculosis macorresistente pueden encontrarse en http:/www.who.int/tb/en/."'® Se trata de una in-
: po//fa macorres)s- tervencion de salud compleja, y se recomienda encarecidamente a los médicos que con-
: tent sulten a colegas experimentados en la atencion de estos pacientes.

s lente;

- las pautas

normalizadas, las
 pautas empiricas y
las pautas de
tratamiento

- indlvidualizadas.
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Normas para las

Responsabllidades de
Salud Publica

La incapacidad de realizar
Investigaciones centradas en los
contactos supone perder
oportunidades para prevenir
Olros casos de tuberculosis,
sobre todo en los nifios. Por
consiguiente, es necesario
realizar esfuerzos mas
energicos para superar las
barreras a las practicas
optimas de control.

NORMA 16. Todos los proveedores de atencidon a los pacientes tuberculosos deben compro-
bar que las personas (especialmente los ninos menores de 5 anos y las personas
con infeccidén por el VIH) que estén en estrecho contacto con pacientes que ten-
gan tuberculosis infecciosa sean evaluadas y tratadas de acuerdo con las reco-
mendaciones internacionales. En los ninos menores de 5 anos de edad y las
personas con infecciéon por el VIH que hayan estado en contacto con un caso
infeccioso, se hara una evaluacion de la infeccion latente por M. tuberculosis y
de la tuberculosis activa.

Fundamento logico y resumen de las pruebas cientificas de respaldo

El riesgo de contraer la infeccion por M. tuberculosis se correlaciona con la intensidad y
la duracion de la exposicion a una persona con tuberculosis infecciosa. Por consiguiente,
los contactos estrechos de los pacientes tuberculosos tienen gran riesgo de contraer la
infeccion. La investigacion de los contactos se considera una actividad importante para
detectar a las personas con tuberculosis que previamente no se detectaron y a las per-
sonas que son candidatas al tratamiento de la infeccién tuberculosa latente. 28129

Previamente se ha revisado el rendimiento potencial de la investigacion de contactos en
entornos de gran incidencia y de escasa incidencia.'?®'2° En los entornos de incidencia
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baja (por ejemplo, Estados Unidos), se ha encontrado que, en promedio, se identifican
entre 5y 10 contactos por cada nuevo caso de tuberculosis. De éstos, aproximadamen-
te en 30% de los casos se encuentra que tienen una infeccion tuberculosa latente y en 1
a 4% una tuberculosis activa.'?®130181 Seg han notificado tasas mucho mayores de infec-
cion latente y de enfermedad activa en los paises de prevalencia alta, donde cerca de
50% de los contactos familiares tiene una infeccion latente y aproximadamente 10 a 20%
presentan una tuberculosis activa en el momento de la investigacion inicial.'?® Una revi-
sion sistematica reciente de mas de 50 estudios sobre las investigaciones de contactos
familiares en entornos de incidencia alta demostré que, en promedio cerca de 6% (inter-
valo: 0,5-29%; N = 40 estudios) de los contactos tenia tuberculosis activa.'? La mediana
del numero de contactos familiares que se evaluaron para encontrar un caso de tubercu-
losis activa fue de 19 (intervalo: 14-300).%? La mediana de la proporcién de los contactos
en los que se encontrd una infeccion latente fue de 49% (intervalo: 7-90%; N = 34 estu-
dios).™ La mediana del nimero de contactos que fueron evaluados para encontrar una
persona con infeccién tuberculosa latente fue de 2 (intervalo: 1-14).'% Los datos de este
estudio indican que la investigacion de los contactos en los entornos de alta incidencia
es una estrategia de gran rendimiento para la busqueda de casos.

Entre los contactos estrechos, hay ciertos subgrupos que tienen un riesgo particularmen-
te elevado de contraer la infeccion por M. tuberculosis y de progresar rapidamente hacia
la enfermedad activa: los nifios y las personas con infeccion por el VIH. Los nifos (sobre
todo los menores de 5 afos) son un grupo vulnerable, no sélo debido a la gran probabi-
lidad de progresar de la infeccion latente a la enfermedad activa, sino porque tienen
mayor probabilidad de padecer formas de tuberculosis diseminadas y graves, como la
meningitis. Por consiguiente, la Unidn recomienda que los nifios menores de 5 ahos que
vivan en el mismo hogar que un paciente tuberculoso con baciloscopia de esputo positi-
va sean objetivo del tratamiento preventivo (tras descartar la tuberculosis para prevenir la
monoterapia de facto de la tuberculosis).?'?° De manera analoga, los contactos que tie-
nen infeccion por el VIH presentan un riesgo sustancialmente mayor de progresar hacia
la tuberculosis activa.

Lamentablemente, la falta de personal y de recursos adecuados en muchas zonas difi-
culta la investigacion de los contactos.®?° Esta incapacidad para realizar las investiga-
ciones previstas de los contactos supone que se desaprovechen oportunidades de pre-
venir mas casos de tuberculosis, sobre todo en los nifos. Por lo tanto, es necesario
desplegar mas esfuerzos para superar estas barreras y optimizar el control de la tubercu-
losis.
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NORMA 17. Todos los proveedores deben notificar tanto los casos nuevos de tuberculosis
como los casos de retratamiento, asi como los resultados del tratamiento, a las
autoridades locales de salud publica, de conformidad con los requisitos legales
y las politicas aplicables.

Fundamento légico y resumen de las pruebas cientificas de respaldo

La notificacion de los casos al programa local de control de la tuberculosis es una

funcion esencial de salud publica y en muchos paises se ordena legalmente. En

condiciones ideales, los sistemas de notificacion deben estar disefiados, con el

apoyo de un marco legal, para recibir e integrar los datos de diversas fuentes,
incluidos los laboratorios y las instituciones de atenciéon de salud, asi como
los profesionales a titulo individual.

Un sistema de notificacion eficaz permite determinar la eficacia general de

,,;;i“f los programas de control de la tuberculosis, las necesidades de recursos y
4’? : la auténtica distribucion dinamica de la enfermedad en la poblacion en su
# conjunto, y no solo en la poblacién atendida por el programa gubernamen-
i tal de control de la tuberculosis. En la mayoria de los paises, la tuberculosis
/ v S _\_3 es una enfermedad de notificacion obligatoria. Un sistema de registro e iden-
tificacion de la informacion sobre los casos de tuberculosis y sus resultados
terapéuticos es uno de los elementos clave de la estrategia de DOTS.'® Tal
Notificar los casos sistema es Util no sélo para vigilar el progreso y los resultados del tratamiento de cada
al programa local paciente sing tamblién para evalugr el desempeﬁo general gle los programas,dg control de
la tuberculosis, a nivel local, nacional y mundial, y para indicar los puntos débiles progra-
de control de la maticos. 103

tuberculosis es una El sistema de registro y notificacion permite el seguimiento orientado e individualizado
funcion esencial de para ayudar a los pacientes que no estan logrando avances adecuados (es decir, fracaso
S del tratamiento).'® El sistema también permite evaluar el desempefo del profesional, el
salud P ublica. hospital o la institucion, el sistema local de salud y el pais en su totalidad. Por Ultimo, un

El sistema de sistema de registro y notificacion permite la responsabilizacion.
[t GQ/VST/’O e Aungue por un lado es esencial informar a las autoridades de salud publica, por otro lado

identificacion ,O@W’?/T@ también es fundamental mantener la confidencialidad de los pacientes. Por lo tanto, la
o notificacion debe seguir los canales predefinidos usando procedimientos normalizados
el SGQU//’N/@NTO que garanticen que solo las personas autorizadas tengan acceso a la informacion. Los
orientado e programas de control de la tuberculosis locales y nacionales deben aplicar tales medidas
S , preventivas para proteger la confidencialidad de la informacion del paciente.
individualizado para
ayuaar a los

pacientes.
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Necesidades de Investigacion

La investigacion en las
areas operativas y
clinicas sirve para
complementar los
esfuerzos continuos
centrados en la
creacion de las
herramientas para
el control de la
tuberculosis:
nuevas pruebas
diagnosticas,
medicamentos y
vacunas.

Como parte del proceso de preparacion de las NIAA, se identificaron varias areas clave
que requieren mas investigacion (cuadro 6). Las revisiones sistematicas y los estudios de
investigacion (algunos de los cuales se estan realizando actualmente) en estas areas son
fundamentales para generar datos para apoyar la asistencia y el control de la tuberculosis
racionales y basados en datos cientificos. La investigacion en estas areas operativas y
clinicas sirve para complementar los esfuerzos continuos centrados en la creacion de
nuevas herramientas para el control de la tuberculosis: nuevas pruebas diagndsticas, '
medicamentos,3* y vacunas.s®

Las areas clave que requieren mas investigacion son:

Diagndstico y busqueda de casos
Tratamiento, vigilancia, y apoyo
Salud publica e investigacion operativa
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CUADRO 6.

Areas prioritarias de investigacion y evaluacion

‘ AREA DE INVESTIGACION | PREGUNTAS ESPECIFICAS DE INVESTIGACION ‘

¢ Qué sensibilidad y especificidad tienen los diversos umbrales que definen tos
crénica (por ejemplo, dos semanas frente a tres semanas) como prueba de
deteccion para determinar en quién debe descartarse la tuberculosis? ¢ Cémo
influyen las condiciones locales como la prevalencia de la tuberculosis, la
infeccion por el VIH, el asma y la enfermedad pulmonar obstructiva crénica
(EPOC) sobre el umbral?

Diagnéstico y busqueda
de casos

¢ Cual es la estrategia o el algoritmo 6ptimo para establecer el diagnostico de
tuberculosis en los pacientes en quienes se sospecha esta afeccion, pero cuya
baciloscopia de esputo es negativa? ;Debe modificarse la estrategia en los
pacientes infectados por el VIH?

¢ Cual es el algoritmo diagndstico éptimo para los nifios con presunta
tuberculosis?

¢ Qué funcion le cabe a las pruebas terapéuticas con antimicrobianos en el
diagndstico de tuberculosis con baciloscopia negativa?

¢ Cual es el valor y la funcion de la concentracion del esputo para mejorar la
exactitud y el rendimiento de la baciloscopia?

¢ Cual es la repercusion del tratamiento con lejia del esputo sobre la exactitud y
el rendimiento de la baciloscopia?

¢ Cudl es la funcion, la factibilidad y la aplicabilidad de la microscopia por
fluorescencia en condiciones de campo corrientes, tanto en las zonas de alta
prevalencia de la infeccion por el VIH como en las de baja prevalencia?

¢ Le cabe alguna funcion a una busqueda de casos mas intensiva en los
entornos donde la infeccion por el VIH es sumamente endémica?

¢ En qué grado contribuye el uso corriente del cultivo a la atencién y el control
de la tuberculosis en las zonas con prevalencia alta?

¢, Tienen alguna aplicacion los métodos de cultivo rapidos en los programas de
control de la tuberculosis?

¢ Qué factores contribuyen a que se retrase el establecimiento del diagnostico
de tuberculosis?

¢ Coémo repercute incorporar a pacientes que fueron tuberculosos (0 que lo son
actualmente), a las organizaciones de pacientes, o0 a ambos, en la blusqueda
activa de casos?

¢ Qué funciones de notificacion cubren los componentes del sistema de
atencion de salud diferentes de los proveedores de asistencia directa al
enfermo?
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‘ AREA DE INVESTIGACION | PREGUNTAS ESPECIFICAS DE INVESTIGACION ‘

Tratamiento, monitoreo y ¢ Qué intervenciones son eficaces para mejorar el cumplimiento del tratamiento
apoyo antituberculoso entre los pacientes (adultos y ninos)?

¢ Qué eficacia tiene el tratamiento observado directamente (TOD) frente a otras
medidas, para mejorar el cumplimiento del tratamiento?

¢ De qué manera las combinaciones de dosis fijas (CDF) mejoran el
cumplimiento?

¢ Cudl es la duracion éptima del tratamiento antituberculoso para los pacientes
que son seropositivos al VIH?

¢ Qué intervenciones ayudan a reducir la mortalidad entre los pacientes
tuberculosos infectados por el VIH?

¢ Qué eficacia tienen las pautas de tratamiento normalizadas frente a las pautas
de tratamiento individualizadas en el tratamiento de la tuberculosis mono y
polifarmacorresistente?

¢ Qué importancia tienen los resultados de la prueba de sensibilidad a los
medicamentos de segunda linea para determinar pautas de retratamiento
individualizadas?

¢ Qué dosis y duracion del tratamiento farmacoldgico son Optimos en los ninos?

¢ Coémo repercute incorporar a pacientes que fueron tuberculosos (0 que lo son
actualmente) o a las organizaciones de pacientes para mejorar el cumplimiento?

Salud publica e
investigacion operativa ¢ Qué efecto ejerce la estrategia de DOTS sobre la transmision de la tuberculosis

en las poblaciones con tasas altas de tuberculosis polifarmacorresistente?

¢ Coémo incide la infeccion por el VIH sobre la eficacia de los programas de
DOTS?

¢ Qué intervenciones o medidas son Utiles para mejorar las practicas de control
de la tuberculosis de los médicos privados?

¢, Como repercute el tratamiento de la infeccion tuberculosa latente sobre la
carga de tuberculosis en los entornos de alta prevalencia de infeccién por el
VIH?

¢ Como influye la incorporacion de antiguos enfermos (o de enfermos actuales),
de las organizaciones de pacientes, o de ambos, en el mejoramiento de los
programas de control de la tuberculosis en las regiones con recursos humanos
insuficientes?

¢ Cudles son los modelos 6ptimos de atencion integrada para la tuberculosis y
la infeccién por el VIH?
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