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“La diferencia entre el 
burro y el hombre, es 
que el primero se 
tropieza con la misma 
piedra solo en el 
camino de ida” 

R. Pérez Tamayo, 1980



Resumen clínico

• Femenino de 43 años de edad

• DM1 de 22 años de evolución en tratamiento con insulina

• Retinopatía

• Múltiples ingresos a urgencias por cetoacidosis diabética



Historia de TB

• Diagnóstico de TBP en Junio 2014 por Bk+ 

o tratamiento primario NO DOT

o egreso por curación en Diciembre 2014

• Recaída Julio 2015 Bk+

• Solicitud de MGIT; NUNCA se recaban los resultados 

o inicia nuevamente tratamiento primario NO DOT

o egresó por curación Enero 2016



Padecimiento actual

• Inicia padecimiento actual hace 2 semanas. Ingresa al servicio de UA  
del HGT

o disnea y dolor torácico en hemitórax derecho

o tos productiva

o diaforesis nocturna

o fatiga 

• Glicemia 367, BUN 44.4, Urea 95, creatinina 2.48 mg/dL

• Se inicia tratamiento para NAC con clindamicina y ceftriaxona
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Resistencias de M. tuberculosis
Conceptos y Definiciones

• Resistencia natural

• Resistencia primaria o inicial

• Resistencia adquirida o secundaria

• Mono-resistencia a fármacos

• Poli-resistencia a fármacos

• Multi-Drogo Resistencia (MDR-XDR)

RESISTENCIA EN CASO PREVIAMENTE TRATADO





Errores cometidos en este caso

1. No PSF en el diagnóstico inicial

2. No TDO (2014)

3. No recaban resultados del cultivo en la recaída

4. Tratado nuevamente con esquema primario

5. Nuevamente no TDO

EXTIENDE RESISTENCIA DE H-Z A MDR



Porcentaje acumulativo de Cultivos Resistentes a SM 
Estudio de BMRC sobre SM, 1947

%

Días desde el comienzo del tratamiento

BMRC. Br Med J 1948; 2:769



Aparición de Resistencia a INH administrada en monoterapia

Mutantes Resistentes

Bacilos Sensibles                        

Meses después del Inicio del Tratamiento

Nº de

Bacilos

Viables

Mitchison DA. En: Heaf F, et al. Churchill, London, 1968
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Una población virgen de M. tuberculosis 
(no seleccionada)
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Resistencia de M. tuberculosis
Selección de mutantes resistentes

• Si a una TB BK+ se le trata con UN sólo fármaco (H), por cada 
millón de bacilos matará 999,999, pero seleccionará el mutante 
resistente (1) que existe.

• Si esta TB tiene un mínimo de 1,000 millones (109), en 2-8 
semanas habrá seleccionado los 1,000 bacilos (1 por millón) 
mutantes resistentes de esta población

• Estos 1,000 bacilos son insuficientes para dar clínica y para dar la 
BK+ ¡Buena Evolución!

• El problema es que estos 1,000 pronto serán 109



Seleccionando resistencia a isoniacida en una población de 

Mycobacterium tuberculosis por monoterapia con INH
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Los fármacos anti-TB seleccionan
los mutantes resistentes

No causan la
mutación



•Otro más…



Historial clínico

• Masculino 34 años de edad 

• Originario y Residente de Ensenada

• Ocupación: DESEMPLEADO

• APP:

• Hepatitis C POSITIVO

• VIH NEGATIVO

• Usuario de Drogas 



Primer round

• 15 diciembre 2009 acude a centro de salud en Ensenada con 
sintomatología sugestiva de TBP

• Se realiza Bk: se reporta 1+

• SE DIAGNOSTICA COMO CASO NUEVO DE TBP

• Solo toma fase intensiva y abandona



Segundo round

• En Mayo 2010 inicia NUEVAMENTE con sintomatología y 
acude a al CS

• Bk: 04/Mayo/2010:3+

• Se clasifica como REINGRESO (Mayo 7, 2010)

• Solo Bk control 1 (1+) y 3 (NEG). Egresa Nov 2010 como 
tratamiento terminado



Tercer round

• En OCTUBRE 2012 acude al centro de salud con sintomatología 
sugestiva de recaída; Bk (13-Oct-2012) 2+

• Se diagnostica como reingreso de TBP (24/Oct/2016)

• 27-11-12 BK (NEG) CONTROL 1

• 13-12-12 BK 1+ CONTROL 2 

• 22-01-13 BK (NEG) CONTROL 3

• 22-02-13 BK (NEG) CONTROL 4

• Egresa Abril 2013 sin Bk como tratamiento terminado



Cuarto round

• En JUNIO 2015 acude al Hospital General Ensenada 
refiriendo sintomatología sugestiva de recaída; Bk (30-
Jun-2015) 2+

• Se clasifica como RECAÍDA y se reinicia con tratamiento 
primario en CS

• Se solicita cultivo al LESP el 19/Jun/2015

• Se recibe resultado en Septiembre 2015 Y SE 
DIAGNOSTICA COMO FRACASO









• El paciente presenta MFR con 
extenso daño pulmonar

• Es portador de hepatitis C
• Presenta insuficiencia renal 

(creatinina actual 2.48 
mg/dL) e hipoacusia por lo 
que no puede recibir 
inyectable

Knockout



Errores cometidos en este caso

1. 2009:

a. No PSF

b. no TDO

c. Hepatitis C+ no PFH y el esquema incluye Z

d. abandono no recuperado

2. 2010

a. retratamiento con esquema primario (no PSF)

b. no TDO

c. no seguimiento bacteriológico



Errores cometidos en este caso

3. 2012

a. retratamiento con esquema primario (cero y van tres); no PSF

b. no TDO

c. no seguimiento bacteriológico

4. 2015

a. tratamiento con esquema primario (4ta vez !!!)

b. no TDO



ES MUY SENCILLO GENERAR UN CASO MDR…  
LO DIFÍCIL ES CURARLO



2 HRZE / 4 H3 R3

Pansensible

Posibilidad de seleccionar MDR-TB y X-DR 
en condiciones de PNT

TAES Estricto CURACION 

Mala Adherencia

Sostenida 

Peligro Tto.

Intermitente



Mitchison DA, et al.  Postgr Med J 1971;47:737

Período después de 24 hr de exposición al Fármaco (días)

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Estreptomicina

Isoniacida

Etambutol

Rifampicina

Monoterapia

Secuencial INH

Efecto Post-Antibiótico de los Fármacos frente a M. tuberculosis

Período antes de comenzar el Crecimiento después de un Exposición en Medio 7H10



MDR Inicial 

CURACION (20-50%)

MDR-TB, Amplificando Resist. a Z+E

Posibilidad de seleccionar MDR-TB y X-DR en condiciones de PNT

JA Caminero, IUATLD 2007

2 HRZE / 4 H3 R3



2 HRZE/4 H3R3 FRACASO

Resistencia a HR+E+Z

2HRZES/1HRZE/5H3R3E3
Riesgo Amplificar

Resistencia a S

2 HRZE/4 H3R3

JA Caminero, IUATLD 2007

Posibilidad de seleccionar MDR-TB y X-DR en condiciones de PNT



Pacientes multitratados

D.P.L. + Aminogluc. + Quinolonas

Alta Probabilidad XDR-TB

Estrategias peligrosas en manejo MDR-TB



Sospecha de tuberculosis, CASO NUEVO

Bk positivaSI

Bk+ al final del segundo mes

Iniciar tratamiento Categoría I

REFERIR A COEFAR

PASAR A FASE DE SOSTEN

CEPA RESISTENTE

Bk y cultivo/PSF*

Enviar a cultivo/PSF

NO PASAR A FASE DE SOSTEN

Pansensible

¿A quien refiero al 2do nivel?
• Bk+ al fin de fase intensiva
• todas la recaídas
• todos los fracasos
• pérdidas de seguimiento



¿QUE SE REQUIERE PARA 
MEJORAR ESTA SITUACIÓN?



Pruebas rápidas de 
diagnóstico



• Xpert MTB/RIF

• Genotype® MTBDRplus VER 2.0
• Genotype® MTBDRsl



WHO 2011



WHO 2015



WHO 2016



¿Que tan rápido puedes probar tu diagnóstico?

GenoType MTBDRplus
(INH-RIF) &

MTBDRsl VER 2.0
SLD (FQ/SLI)

&
Pirosecuencia

24 hrs 2-4 semanas

MGIT 960
(IRZES)

2-3 meses

Método de
proporciones

(FL & SLD)

Xpert
(RIF)

2 hrs



Capacitación del personal
de salud





¿Por que usamos el 
esquema primario?



Bases bacteriológicas del tratamiento de la TB

1. Asociación de fármacos

La asociación de fármacos previene
la aparición de resistencias, al evitar

la selección de los mutantes
resistentes naturales

RIF
INH

EMB

PZA





2. Tratamiento prolongado

Permite la acción sobre 
todas las poblaciones 

bacilares

Bases bacteriológicas del tratamiento de la TB



INH



PZ



RIF



o Consigue picos séricos
o Efecto post-antibiótico
o Facilita supervisión

3. Administración
en monodosis

Bases bacteriológicas del tratamiento de la TB





2 HRZE/4 H3R3
o Diario, al menos en la Fase Intensiva
o Intermitente en fase de sostén, al menos 3 veces por semana
o EMB durante todo el tratamiento si Bk+ al final del 2º mes, o 
al 

menos hasta conocer sensibilidad a H+R

¿Cuál es el mejor tratamiento que un PNT puede 
recomendar para los Casos Iniciales de TB?



•¿Y de verdad… 
si se puede?



RESUMEN CLINICO

• Femenino 21 a. originaria y residente de SLRC

• Estudiante universitario

• No toxicomanías 

• No patología previa



Historia de TB

• Mayo 2013, estudiando en Canadá inicia 
sintomatología respiratoria, regresando a 
SLRC

• Se diagnostica TB mediante baciloscopía 
positiva (no cultivo)

• Tratamiento con RIZ + 30 dosis de SM



EVOLUCION DE LA TB

• Después de 9 meses, egresa 
por curación en Febrero 
2014 con Bk negativa y Rx 
normal

• Junio 2015 asintomática y 
Rx de tórax normal. TAC: 
banda fibrosa LSI



Recaída de TB

• Inicia sintomatología respiratoria en Nov 2015

• Vista por varios médicos diagnosticándose bronquitis

• 23 de Marzo de 2016: Bk positiva



MARZO 2016





Trámites para iniciar el tratamiento

• Se presenta en COEFAR 1ro de abril 2016

• Inicia tratamiento 12 de abril 2016





• Tasa de curación:

o pansensible: 95% (bajo TDO)

o MDR: 64%

o MDR + inyectable SL: 56%

o MDR + fluorquinolona: 48%

o XDR: 40-43%

o XDR + resistencia a todos inyectables SL: 34%

o XDR + INY SL + EMB y/o PZA:19%  

Eur Respir J 2013; 42: 5



Las resistencias en TB siempre son la 
expresión de un MAL MANEJO, 

individual o colectivo, de los 
enfermos

El concepto más básico en 

Resistencias TB






