
Infección de Tuberculosis Latente
TBL

Indicaciones del tratamiento en el
adulto

“XIX CURSO DE ACTUALIZACIÓN EN
TUBERCULOSIS EN EL NIÑO Y

EL  ADULTO”



Definición
Tuberculosis Latente TBL

“Estado de respuesta inmunitaria persistente  a
antígenos de Mycobacterium tuberculosis que
por lo general no se acompaña de manifes-
taciones clínicas  de Tb activa”

 TBL Corren riesgo de resarrollar la TB activa en 5 al 10 % a lo largo
de su vida, este riesgo es mayor en  los primeros 5 años del
contagio.

 TBL asociada con factores de riesgo  con compromiso inmunitario
corren el riesgo de TB activa 5 a 10 % anual.



Epidemiología TBL
• La carga global de la infección

latente de M. tuberculosis (TBL)
es enorme, más de 2 mil millones
de personas infectadas.

• De este cuadro epidemiologico,
millones de personas tendrán
tuberculosis activa (TB) en las
próximas décadas.

• El diagnóstico de la infección
latente de M. tuberculosis es un
componente clave de la
prevención y eliminación.

• El tratamiento de TBL es

fundamental para mantener un

continuo descenso en las tasas de

incidencia de tuberculosis

• Sólo el 40-60% de los que inician

tratamiento para TBL completan

el tratamiento.



Aceleración prevista de la reducción de las tasas mundiales de
incidencia de la tuberculosis hasta los niveles fijados como

meta

Tendencia mundial actual -2% al año

- 10% al año

- 5% al año

Media
-17%  al año

Optimizar los
instrumentos actuales
y seguir buscando
la cobertura sanitaria
universal y la protección social

Introducción de nuevas vacunas
y nueva profilaxis

67ª ASAMBLEA MUNDIAL DE LA SALUD  OMS 14 Marzo 2014



La Estrategia TAES es insuficiente:

FACTORES DETERMINANTES:

• Insuficientes recursos y compromisos para
implementar la estrategia DOTS

• El éxito de detección de casos de tuberculosis más
infecciosos y su tratamiento, son insuficientes para
eliminar la TB antes del 2050

• La OMS recomienda que se debe abordar la gran
carga de TBL que existe.

Dye C, Williams BG. Eliminating human tuberculosis in the twenty-first
century. J R Soc Interface 2008;5:653–62.



Tratamiento TBL

• Con isoniazida es barato, altamente eficaz y
tiene pocos efectos secundarios

• Nunca se ha utilizado en gran escala en países
de medianos o bajos recursos

• Es conocido como poco rentable por la falta
adherencia

Dye C, Williams BG. Eliminating human tuberculosis in the twenty-first
century. J R Soc Interface 2008;5:653–62.



Grupos de Población de riesgo de TBL
en el adulto para su estudio y tratamiento

Estudio sistemático Dx. y Tx.
• Infectados por el VIH, adultos y niños en contacto

con enfermos de TB pulmonar
• Pacientes que vayan a comenzar tratamientos con

anti-TNF
• Pacientes sometidos a diálisis (IRC ó IRA)
• Personas que se preparan para recibir trasplante

de órganos sólidos o hemáticos (Donadores)
• Silicosis y cicatrices de TB no tratadas.

Países con tasas menor de 100/100,000Hab
Directrices de Atención ITBL  OMS 2015



Grupos de Población de riesgo de TBL
en el adulto para su estudio y tratamiento

Estudio sistemático Dx. y Tx. Son una posibilidad
de tomarse en cuenta en:
• Presos
• Personal sanitario
• Inmigrantes  procedentes de países con una

carga elevada de TB.
• Personas en situación de calle
• Consumidores de drogas ilícitas

Países con tasas menor de 100/100,000Hab
Directrices de Atención TBL  OMS 2015



Grupos de Población de riesgo de TBL
en el adulto para su estudio y tratamiento

Estudio sistemático Dx. y Tx. no se recomienda
en:
• En diabéticos *
• Personas que abusan del alcohol y/o

fumadores
• Personas con peso insuficiente

Directrices de Atención ITBL  OMS 2015
Países con tasas menor de 100/100,000Hab

*En cada País  de acuerdo perfil epidemilóogico



SOSPECHA DE TB LATENTE EN INDIVIDUOS DE RIESGO
SÍNTOMAS DE TB *

SI NO

PCT  OIGRA

PCR o IGRA

POSITIVO NEGATIVO

RADIOGRAFÍA
DE TÓRAX

CUALQUIER
ANOMALíA

NINGUNA
ANOMALíA

TRATAR la TBL

Estudios para TB y
Otras enfermedades

Síntomas Tb *
Tos
Hemoptisis
Fiebre
Sudores nocturnos
Pérdida de peso
Disnea
Fatiga

Directrices sobre la atención de la infección tuberculosa latente. Organización  Mundial de la salud 2015.  www.who.int/tb



Las nuevas herramientas de
diagnóstico y tratamiento de la TBL



Diagnóstico de la INFECCION TB

- Prueba de la Tuberculina
(PPD / Mantoux)

- Nuevas Técnicas (IGRA)
(Interferon Gamma Release Assay)



Prueba cutánea de tuberculina PPD:
“método de mantoux”

1. Se basa en el hecho de que la
TBL induce una respuesta
inmune celular en sujetos
inmunocompetentes.

2. Está constituido por una mezcla
de >200 proteínas de M.
tuberculosis

3. No distingue si la infección es
debida a M. tuberculosis o a M.
bovis-BCG

4. Por esta razón, ofrece pobre
especificidad en personas
vacunadas con BCG

48  A 72 horas



• En México la BCG suele aplicarse
rutinariamente al nacer

• Por lo tanto, la interpretación de la prueba
de PPD se dificulta en niños vacunados con
BCG, especialmente en aquellos menores
de 5 años

Problema…



Principios Básicos de los test IGRAs

• Las pruebas de liberación de INF-
ofrecen una alternativa más
específica

• Se basan en detección in vitro de los
niveles de INF- que son producidos
por linfocitos T ante la estimulación
de antígenos específicos

• Evalúan la respuesta a proteínas
específicas presentes en miembros
del complejo MTB, pero ausentes en
las cepas de M. bovis utilizadas en la
BCG y en la mayoría de las
micobacterias ambientales (ESAT-6,
CFP-10 and TB7.7)



Ventajas de  IGRAS vs. PPD

PPD IGRAS COSTOS ELEVADO

Requiere dos visitas Una sola visita

Resultados en 48-72 horas Pueden estar en 24 horas

Produce fenómeno booster No produce fenómeno booster

Lectura por el TDS puede ser subjetiva No hay subjetividad

La BCG puede provocar falsos positivos No falsos positivos por BCG

Las MNT pueden provocar falsos+ La mayoría de las MNT no lo hacen



Recomendaciones de la CDC

• IGRAs puede ser ulilizados en todas las situaciones
en las que la CDC recomienda la prueba de
tuberculina

• Se prefiere IGRAs en los grupos de personas que
históricamente tienen bajas tasas de retorno para la
lectura de la prueba a la tuberculina

• En personas que han recibido BCG

Updated Guidelines for Using Interferon Gamma Release Assays to Detect
Mycobacterium tuberculosis Infection -United States, 2010



TBL
Prioridad del estudio :

DESCARTAR ENFERMEDAD TB ACTIVA
ANTES DE INICIAR QUIMIPROFILAXIS



TX. TBL EN ADULTO “Quimioprofilaxis”

ES UN TRATAMIENTO PREVENTIVO
- Dirigida a:
1. Evitar la Infección en No Infectados: Quimioprofilaxis Primaria

-se indica especialmente a recién nacidos y lactantes PPD negativos, no
vacunados, que conviven con madres contagiosas.

2. Evitar la Enfermedad en Infectados: Quimioprofilaxis Secundaria

---Prevenir la reactivación de la infección ´latente”

- Prevenir la rápida progresión de las nuevas infecciones.



¿En el adulto a quienes debemos dar
el tratamiento profilactico?

Balance entre:
Beneficios:
-Para el individuo: No enfermar
-Para la comunidad: Evitar Nuevos casos

Incovenientes:
-Toxicidad (hepática...)
-Costo (medicamentos, seguimiento de los pacientes) -
adecuada adereherencia terapeutica



Evaluación Individualizada:
Seleccionarlos con mayor riesgo de enfermar y menor

riesgo de toxicidad

Factores de RIESGO TB
(inf.reciente, VIH,
TB residual, etc)

RIESGO TOXICIDAD
FARMACOLÓG ICA

(edad > 35 años, alcohol,
Hepatopatía prexistente,

otras patologías)



La Quimioprofilaxis antituberculosa en el
Adulto en México:

1. intervención programática

2. Indicación Individualizada



Riesgo de Tuberculosis
Inmunodeprimidos

NOMTB  2010
Menores de 1 año y en niños de años

ADULTO
- VIH+ 50 - 100
- Diabetes M

OTRAS POBLACIONES DE RIESGO
- A. Reumatoide

- Con anti-TNF 53 -90
- Sin anti- TNF 1.2 - 4

- Trasplante órganos sólidos 20 - 74
- Corticoides largo plazo

- < 15 mg/día 2.8
- > 15 mg/día 7.7



TUBERCULOSIS / DIABETES
INTERACCIÓN DE AMBOS

Detección de TB en personas con DM
• A toda persona con DM  sintomática respiratoria se buscará

intencionadamente TB a través de la baciloscopía, de
acuerdo a la NOM 006

• y si ésta fuera negativa,  se tomará placa radiográfica PA ,
cultivo y se referirá al siguiente nivel de atención.

• Asintomáticos buscar TBL con contacto positivo bacilífero.

• Dar quimioprofilaxis H 300mg  9 meses
TB NOM 006
DM NOM 015





Fármacos Biológicos

Una gran mejora en la Calidad de vida
en muchas enfermedades:

 Reumatológicas

 Digestivas

 Dermatológicas

 Neurológicas

 etc



(Lancet Infect Dis 2003)

Fármacos Biológicos y Tuberculosis

TNF-α es esencial en la defensa ante micobacterias
Regula:

– La activación de los macrófagos
– El reclutamiento de los macrófagos activados especificamente, en el lugar de

la infección
– La formación de granulomas

(Infect Immun. 2008)

En pacientes con infección TBC los anti TNF-α provocan la
desintegración de los granulomas y la diseminación de los
BK



Fármacos Biológicos

Anti- TNF  Infliximab IV (inhibidor de factor de necrosis
tumoral alfa)

 Etanercept SC
 Adalimumab SC
 Certolizumab SC
 Etc
 ASOCIADO  A DOSIS ALTA DE CORTICOIDES

Anti- interleukinas
inflamatorias (IL 1, IL2, IL6,
IL 12/23)

 Anakinra SC
 Ustekinumab SC
 Golimumab SC
 TocilizumabSC
 etc



Clinical Infectious Diseases 2006; 43:717–22Clinical Infectious Diseases 2006; 43:717–22



Lancet Infect Dis 2008, 8: 601-11



TBL EN TRANSPLANTES DE
ORGAÑOS

1. TB post- transplantes es una complicación poco frecuente con una
alta mortalidad y su tratamiento se complica por  las interferencias
entre varios inmunosupresores y tratamiento anti TB.

2. La detección de TBL pre-transplantes y así como la vigilancia
constante para detectar signos y síntomas tempranos de la
enfermedad son  las modalidades mas eficaces para la prevención
y evitar Tb post-transplante.

3. La detección de infección o enfermedad .Se debe realizar  en el
receptor  , así como  en  el donador.

4. Las técnicas  para el diagnóstico, enfermedad o infección por TB
son las mismas que para el uso de biológicos

5. Se recomienda iniciar el tratamiento 2 meses previos a la
realización del transplante.



Biobadaser (Arthritis and Rheumatism 2007)

Fármacos Biológicos y Tuberculosis

Antes y después del protocolo Tx. TBL

Inicio tratamiento Casos IR OR
(0/00,000) (Población general)

Sin TBL 4 1/8600 472 19
Tras TBL correcto 2/4500 43 1,8



Biobadaser (Arthritis and Rheumatism 2007)

Fármacos Biológicos y Tuberculosis

Según Fármacos

Anti-TNF Casos IR
(0/00,000)

Infliximab 5/1300 383
Etanercept 2/1 700 114
Adalimumab 1/565 176



B TS. Thorax 2000.

Tx -TBL  recomendaciones

1. 3 RH Análisis con P. hepáticas a los 1, 2 y 3 meses.
Inicio del Tx. biológico a los 2 meses.

NOMTB 2010
1. 6 a 9H Análisis con P. hepáticas a los 1, 3 y 6

meses.
Inicio del Tx. biológico a los 2-3 meses.

3RH es igual de efectivo y mejor tolerado



Isoniacida + Rifapentina para TBL

• Estudio multinacional
• Rifapentina (900 mg) + Isoniacida (900 mg) una vez

por semana (DOT) por 12 semanas vs. INH 300 mg
diarios (AA) por 9 meses

• Seguimiento 33 meses
• R+H 7/3,986 (0.19%) vs. 15/3,745 (0.43%) con H
• Hepatotoxicidad: R+H 0.4% vs. H 2.7% (p<0.001)
• Completaron: 82.1% R+H vs. 69% con H (p<0.001)

N Engl J Med 2011;365:2155



Tratamiento Dosis en función del peso
corporal

Dosis máxima

Isoniazida diaria
Durante 6 o 9 meses

Adultos = 5mg/kg
Niños = 10 mg/kg

300 mg

Rifampicina diaria
Durante 3 o 4 meses

Adultos = 10 mg/kg
Niños = 10 mg/kg

600 mg

Isoniazida más rifampicina
diarias durante 3 o 4 meses

Isoniazida
Adultos = 5 mg/kg
Niños = 10 mg/kg
Rifampicina
Adultos y niños = 10 mg/kg

Isoniazida = 300 mg

Rifampicina = 600 mg

Rifapentina más isoniazida
semanales durnte 3 meses
(12 dosis)

Isoniazida
Adultos y niños = 15 mg/kg
Rifapentina (en función peso)
10.0-14.0 kg = 300 mg
14.1-25.0kg = 450 mg
25.1-32.0kg = 600 mg
32.1-49.9kg = 750 mg
> 50.0 kg = 900 mg

Directrices sobre la atención de la infección tuberculosa latente. Organización  Mundial de la salud 2015.  www.who.int/tb



Manejo de la Infección Tuberculosa en Pacientes
INMUNOCOMPROMETIDOS sometidos a
Tratamientos Biológicos O TRANSPLANTES

CONCLUSIONES MÉXICO

 Siempre estudio infección TB

 Seguir utilizando P. Tuberculina y los IGRAS

como complemento

• Q u i m i o p r o f i l a x i s c o n - 9 H o  3 R H ? ?

 Control interacciones, toxicidad y adecuada
adherencia terapeutica



DRA.  MA. ERNESTINA RAMIREZ CASANOVA
ernestina_r@yahoo.com
Clínica  de Control de la  Tuberculosis
Unidad de   Neumología


