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SE ESTIMA QUE EN LA
REGION DE LAS AMERICAS
UNAS

285 200
PERSONAS ENFERMARON
DE TUBERCULOSIS

17 000 MURIERON

65 000 AFECTADOS
POR LA ENFERMEDAD
NO FUERON DX.

BRASIL (33%0),

PERU (13%0),
MEXICO (8,8%0)
HAITI (7,4%)

FUERON LOS PAISES DE
LAS AMERICAS CON

MAYOR CANTIDAD DE
CASOS.



COSTO DEL TRATAMIENTO DEUNA 1o AT AMIENTO DE LA TUBERCULOSIS

PERSONA AFECTADA CON: EN FORMA INTEGRAL PARA TENER
« TB sensible puede costar US$40, EXITO EN LA CURACION

e TB multidrogo-resistente US$4 000
« TB extremadamente resistente US$50 000.

COSTOS INDIRECTOS:

 Hay costos aun mayores para las
familias y ciudadanos afectados por la
B

 Falta de oportunidades y con la falta de
accion, lo que permite que la epidemia
Sse propague y continde avanzando.

« Una persona afectada por la TB
significa falta de trabajo, estigma,
discriminacion y una sociedad que no se
solidariza.

iy

Cerrode Ecatec



El Dia Mundial dela Tuberculoss, que
se celebro el 24 de Marzo 2015

DETECTAR
TRATRAR «

TRATAMIENTO EN EL 100 % DE LOS CASOS
100% DE CURACION

TRATAMIENTO PRIMARIO DE LA
TUBERCULOSIS EN FORMA
INTEGRAL

PARA TENER EXITO EN LA
CURACION




Evaluacion integral para lograr la Curacion

DETERMINANTES

CONTACTO CASO BACILIFERO
Trasmision de la enfermedad

Factores

Factores del equipo de sociales y
Salud y asistencia / econdmicos

/7 sospecHA
DE TBP
Factores =7 Factores
relacionados con relacionados con
la afeccion el paciente
4_ ﬁ

Dx. adecuado
TX. deacuerdo a
clasificacion

L

~N




Descubrimiento del primer Farmaco
Anti-TB

ERA QUIMIOTERAPICA + DE 70 ANOS

Frasco con la primitiva
comercializacion de la
ESTREPTOMICINA.

Descubierta en 1943 por
Selman A. Waksman.



Discovery of TB Drugs

1952 1955
Isoniazid(H) Cycloserine 452
1943 1954 Kanamycin 1960
Streptomycin(S) | Pyrazinamide(2) T e

Ethambutol(E) 193
Capg mycin 1963
Rifampicin(R)

1948

1940
1960s — PAS replaced by E: S/IH/E 1980s — S replaced by Z: HIR/Z/E
18 months of therapy 6-8 months of therapy, totally oral
1952 — First regimen: S/PAS/H 1970s — Addition of R: S/H/R/E -
24 months of therapy 9-12 months of therapy
1946 — First randomized trial : S

Monotherapy led to S resistance

Ma Z, Lienhard C. Clin Chest Med 30 (2009) 755-768



TRATAMIENTO DE LA
TUBERCULOSIS

OBJETIVO

* Interrumpir la cadena de transmision de la enfermedad

* Reducir la fuente de infeccion lo mas pronto posible

* Lograr la curacion del enfermo




Bases Bacteriologicas del
Tratamiento de la TB

1. Asoclacion de Farmacos

2. Tratamiento Prolongado



Bases Bacteriologicas del
Tratamiento de la TB

1. Asoclacion de Farmacos

La Asociacion de Farmacos previene
la aparicion de Resistencias, al evitar
la seleccion de los Mutantes
Resistentes Naturales




Cuantas Drogas son Necesarias para
el Tratamiento de la Tuberculosis ?

- Bacterioldgicamente, drogas
puede ser suficiente (Mutantes resistentes naturales >10:)

- Sin embargo, en el terreno muchas veces algunas
drogas estan comprometidas, o son Débiles

- Por esta razdon, en condiciones PNT, un régimen
para la TB debe tener...

- A veces, cuando muchas drogas estan comprometidas
O son muy débiles, puede justificarse Mas de 4 Drogas



Bases Bacteriologicas del
Tratamiento de la TB

2. Tratamiento Prolongado

Permite la Accion
sobre todas las
Poblaciones Bacilares
(condiciones metabdlicas)




Poblaciones Bacilares

En un enfermo con tuberculosis, existen
diferentes poblaciones bacilares formadas por
bacilos en diferentes situaciones.

e Localizacion
e Ph
o Tasade replicacion, suceptibilidad a farmacos




Poblaciones bacilares

Bacilos de multiplicacion rapida > J

® Medio 6ptimo: Extracelular. pH 6,5-7, maxima oxigenacion (pared de caverna)

® Gran cantidad de bacilos = Alta probabilidad de mutaciones espontaneas

B Bacilos de multiplicacion lenta > | J

® Localizacién intramacrofégica. pH acido. Poblacion <10’

Bacilos de crecimiento intermitente > | J

® Condiciones desfavorables. Caseum solido. Extracelulares
® Poblacién <10°

® Capacidad de recidivar

E Bacilos en estado latente: No susceptibles a farmacos
® Reactivaciones y recidivas




Caracteristicas Deseables de los Farmacos
con accion frente a M. tuberculosis

1. Actividad Bactericida

Capacidad para matar los bacilos en fase de multiplicacion
rapida, metabolicamente muy activos y localizados en las
paredes de las cavernas y en el esputo de los pacientes
con TB Pulmonar baciloscopia positiva

Elevada Actividad Bactericida:
 Rapidamente hace que el paciente deje de infectar
 Reduce la posibilidad de seleccionar drogo resistencia
 Produce una Rapida Mejoria Clinica

B g

<~ % » Rapidamente reduce la capacidad de morir del paciente



Caracteristicas Deseables de los Farmacos
con accion frente a M. tuberculosis

2. Actividad Esterilizante

« La Capacidad del Farmaco para Matar los bacilos
persistentes, que estan en estado metabdlico durmiente o en
crecimiento intermitente, que son lo responsables de las
Recaidas

« Una Buenay Rapida Esterilizacion Facilitara el Acortamiento
del Tratamiento



Requerimientos Minimos para disefar un Esquema de
Tratamiento de la TB (Sensible o Resistente)

1. Al Menos 4 Drogas Nuevas, o con probable eficacia

2. DOS de estas Drogas deberian ser ESENCIALES, al menos UNA
con buena actividad Bactericida y UNA con buena actividad
Esterilizante - Deberian mantenerse todo el Tratamiento

3. Otras DOS drogas deberian ser ACOMPANANTES, para proteger
la accion de las drogas ESENCIALES - Habitualmente no
son necesarias despueés de la negativizacion de la Bk o Cult.

4. Tiempo Suficiente para Curar sin Recaidas = Drogas con
mayor Actividad Esterilizante (RIF, PZ, Mx?) pueden

reducir el tiempo de Tratamiento
Caminero JA, et al. The Union MDR-TB Guidelines. 2013



Tratamiento ldeal
Inicilal de la
Tuberculosis
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PIRAMIDE DE EXITO DE TRATAMIENTO

Casos nuevos

Retratamiento Primario (8meses)* ? |
Cinco farmacos, 12 linea
2HRZES/1HREZ/5H3R3E3

Abandono, recaida o
reconquista

Fracaso al tratamiento y
Retratamiento primario

Retratamiento
individualizado

[l

Fracaso al retratamiento
estandarizado

1A linea: isoniacida (H), rifampicina (R), pirazinamida (Z), etambutol (E), estreptomicina (S).

2a. linea: kanamicina (Km), amikacina (Am), capreomicina (Cm), etionamida (Eto), protionamida (Pto),
ofloxacina (Ofx), levofloxacina (Lfx), moxifloxacina (Mfx) y ciclocerina (Cs).

* Utilizar s6lo en caso de recaida o reconquista, si el paciente cumple criterios de fracaso, presente el
caso al COEFAR.



La tuberculosis en Meéexico
Estrategia “TAES” 100%




FARMACOSANTITUBERCULOSISDE PRIMERA LINEA

Comprimido 5-10 600-800 Buena

Pruebas de funcién  Fenitoina Neuritis

100 mg hasta hasta hasta hepética Hepatitis
300 mg 300 mg 600 mg BT BD Bl TGO TGP Hipersensibilidad
FATGG Sindrome lupoide
Capsulas 15 10 hasta 20 mg/kg 600 Buena Pruebas de funcion  Inhibe
300 mg hasta 600mg 600a 900 hepatica (Aspartato  anticonceptivos
Jarabe 100 600 mg mg amino transferasa y orales Quinidina
mg/5 ml Alaninaamino Hepatitis Reaccion
transaminasa) febril Plrpura
Hipersensibilidad

Intolerancia oral




FARMACOSANTITUBERCULOSISDE PRIMERA LINEA

Comprimido 25-40 20-30 Hasta 50

500 mg hasta 2g hasta2 g mg/kg En
>51 Kg
hasta2.5 g
Comprimido 15-30 1525 50 mg/kg 1,200 Buena
400 mg hasta hasta 1.2g hastal.2 g
12g como dosis
tope
Frasco 15-30 15hasta  25-30 mg/kg 1,000 Pobre
ampulalg hasta 1g 19 hastalg

(*) Pacientes con menosde 50 kg de peso y mayores de 50 afios, dar la mitad dela dosis.
(**) No utilizar durante e embarazo.

Buena

Pruebas de funcién
rena (&cido Urico)
Pruebas de funcién
hepédtica (Aspartato
amino transferasa y
Alaninaamino

transaminasa)

Agudeza visud

Funcion vestibular
Audiometria
Pruebas de funcién
rena (creatinina)

Hiperuricemia
Hepatitis Vémitos
Artragias
Hipersensibilidad
cuténea

Neuritis Optica
Discriminacion rojo-
verde

Blogueo
neuromuscul ar
Lesion VIII par
Hipersensibilidad
nefrotoxicidad




TRATAMIENTO PRIMARIO ACORTADO

Dosis: CompUnico

600 mg 150 mg DOTBAL

300 mg 7>mg 4 Comprimidos
1,500 a 2,000 mg 400mg /

1,200 mg 300mg

Dosis. Comp. Unico

800 mg 400mg ~—~—_
Acomprimidos

600 Mg 300mg

En personas que pasen menos de 50 K g la dosis se calcula por kilogramo de peso en dosis maxima
y se manegja con farmacos en presentacion por separado

DOTBAL-S
2Comprimidos




Esguema Primario Estandar Retratamiento

1 CasosNuevos: 2 HRZE /4 H;R,

Abandono reconquista, recaida

2. Retratamiento Estandar: ?
2 HREZS/1 HRZE /5 H;R4E,

- Curara a:

- Todas las Recaidas

- Todos los Abandonos
FRACASO NO INGR L1 ACION
50-60%




RETRATAMIENTO PRIMARIO
e o m—

Dosis (separados):
600 mg

300 mg

1,500 a 2,000 mg
1,200 mg

1,000 mg (IM)
PRI TR RS
Dosis:

600 mg

300 mg

1,500 a 2,000 mg
1,200 mg

Dosis (separados):

800 mg

600 mg

1,200 mg

Antesdeiniciar este esquema XPERT tscriF

En personas que pasen menos de 50 Kg la dosis se calcula por kilogramo de peso en dosis maxima
y se maneja con farmacos en presentacion por separado




CASOS NUEVOS DE TUBERCULOSIS CON ENFERMEDADES
ASOCIADAS, MEXICO, 2014

= VIH/SIDA

Tuberculosis Todas Formas

m ALCOHOLISMO

= DIABETES

= DESNUTRICION

= CIRROSIS

= NEOPLASIAS

= INSUFICIENCIA
CARDIACA

= EPOC

= EDEMA AGUDO

PULMONAR
= EMBARAZO

s MIXTA

54.8% tiene una = DROGAS LV.

enfermedad asociada

= OTRAS

= NINGUNA

= IGNORADO



Resultados de Tratamiento de casos nuevos de TBP BK +, con
Esquema Primario. M éxico.

Notificados 13,072 EXITO TERAPEUTICO 10,918 (86.6%)

/ 12,622
/ 9,043

14,000
12,000
10,000
8,000
6,000
4,000
2,000
0

Casos Evaluados Curados Terminaron Tx.

Fuente: Plataforma Unica de Informacion/SUIVE/DGE/SS. Preliminar 2012
25/02/2013




Resultados de Tratamiento de casos nuevos de TBP BK +,
con Esquema Primario. M éxico
No ter minaron tratamiento

Total 1,704 (13.50%)

600 -
400 -
200 -
10.2 25
; v
{ &e 'i\g‘s‘
8 N
@c’t o‘b
o o

Fuente: Plataforma Unica de Informacion/SUIVE/DGE/SS. Preliminar 2012
25/02/2013



Far macos antituber culosis
TB SENSIBLE

TX PRIMARIO 105 D
RETRAMIENTO 160 D Para RAFAS
CATEGORIA | CATEGORIAIl  60S

Fase Intensiva ibeesylo IR

DETERMINANTES

« Misduce 42% el nimero de tabletas del esquera aclual. = Meduce 42% el numero de tabletas del esquena acleal.

* Dismiruye abardoo. fracesas / Farmacoresistenc'a, * Dismiruye abardono. fracess / Farmacoresistenc a.

« Faverese ks curazién ce meyar nimern da enfermos. « Favoreze b curacidn de mayor ndmern da enfermos.
« Emrcague especiz| calendarizaco cara faciiter v asegurar |a sdreranciz al {ecam iento. « EmrCaque esceciz| calenderizaco tara faciier ¥ asegurar |a adreranciz al Trasam iendc. Personas con VI H

+ Presentacian con esquems eampluto de tratariants para cada pacietts, # Presentacion con esquems eamplate de tratariantc para cads pacients,

« Incluye ura tarjsta de contol caca el tratamienta estriciamente sapzivisada * Incleye ura tarjsta de cantrol pasa el tratamienta estriciamente supaivisady

Firsn Incwnshaa B0 cask.

Ll dive 4 . tablota:

Ehister ca eadarlascn con 24 abebss,
brvess faa 10 bilster = 290 tadletas,
[iter semanas de intanasin

Firsn Incenshaa B0 caske_

Lk dive 4 . bablota:

Ehister ca eadariosce con 24 lbelss,
brvess faai 10 bilsters = 240 tadieas,
[iter semanas de fraba nasin

Padecimientos Previos
Predictivos (Polineuritis, gastritis
, €tc en los cuales se pueden
tomar medidas preventivas.)

Duato tatletes pt doss Los que estan recibiendo

tratamiento con Retrovirales,

- Por un México liore de Tuberculosis

Por un México liore de Tuberculosis
L C0E S5A 553
Para b Smesibla ¢ Corie

i g Levies 3 1y Tdocsbn el Aeecen ¥ rorn g b Slnd . -.-l 1 Titarssonl an s e Birorin s mSand

Drogas por separado 11
Tab+ iny

EXTRICTAMENTE SUPERVISADO

Por 9al12 meses
dependiendo del esquema




CLASIFICACION DE ACUERDO A
FORMASDE TUBERCULOSIS

PULMONAR
— CONFIRMADA BK CULTIVO BK,PCRY X-PERTTBCRIF

— NO CONFIRMADA CLINICO, RADIOLOGICAY
PRUEBA TERAPEUTICA.

EXTRAPULMONAR (Codificar de acuerdo a organo afectado)
DISEMINADA

— miliar

— Con Afeccion de 20 mas Organos

— Ambas como fueron confirmadas




HISTORIA DETALLADA TRATAMIENTO PARA
PACIENTES CON TB SENSIBLE.

|ngreso a tratamiento anti-tb

PRIMERO HISTORIA TERAPEUTICA

1. ¢Le habian dicho alguna vez que usted tenia TB~.

2. ¢Ha sido tratado contra la TB?.




S| LA RESPUESTA ES
Sl...




HISTORIA FARMACOLOGICA
CON DX DE TB TRATADA

=

o ok

© N

10.

¢Donde fuetratado?.

¢Qué medicamentosrecibid?. SABE EL
NOMBRE

¢ Cuantos medicamentos distintos le dieron,
cuantas pastillasal dia, de que color y
tamano eran?. ( catalogo de far maco)
SEPARADOS

Comprimido UNICO
¢Recibio inyecciones?
¢Cuanto tiempo estuvo usted en

tratamiento? MAS DE UN MES ?;cuantos
tratamientos?

¢Cuando empezo?
¢, Tomo los medicamentos diariamente
AUTO ADMINISTRADO

¢Algunavez se quedo sin medicamentos?
¢Cuanto tiempo?

11. Algun trabajador dela salud observola
toma de medicamentos?

12. Examen deflema S € resultado fue
positivo. ¢, Se negativizo posterior mente?
13. ¢El médico leadvirtio algunavez que
debia ser tratado por mastiempo, quetuvo

unarecaidade TB o que presentaba
resistencia a medicamentos?

14. ;Regresaron lossintomasde TB al y
Terminar € tratamiento

15.-Lodieron dealta y volvi6 a estar estar
enfermo

Clasificacion del CASO TRATADO




S| LA RESPUESTA ES
NO...




Clagificacion para TX -Anti-TB

NUNCA TRATADO

« MENOSDE UN MES

TX. PRIMARIO “TAES”
RECAIIDA
ABANDONO RECONQUISTA
RETRATAMIENTO DPL ?
NUNCA INGRESAR UN FRACASO

Todos los esguemas estrictamente supervisados




TAMIZAJEY EVALUACION PREVIA AL
TRATAMIENTO TB SENSIBLE

Realizar un estudio clinico previo al
tratamiento .

Historia clinica completay exploracion fisica
cuidadosas

'Establecer un punto de comparacion al
inicio del tratamiento y durante €l
tratamiento con un monitor eo adecuado.

| dentificar oportunamente a pacientes con
FACTORESDE RIESGO Y MAYOR riesgo
de presentar efectos adver sos o resultados
deficientesen € tratamiento.

FACTORESDE RIESGO MAS
COMUNES:

Diabetes mellitus y/o insuficiencia renal
cronica

Enfermedadesde Colagena y otra
enfermedades inmunodeficientes

Uso de inmunosupr esor es, bioldgicosy
otras

Hepatopatia aguda o cronica,
(HEPATITISB 0 C).

Dependencia de alcohol o de drogas,
Infeccion por € VIH, entreotras*

Edad avanzada mayor de 35 sobretodo
mas 50 anos

* , Alimentacion inadecuada,Embarazo, atopia antecedente reacciones previa, Tb M o avanzada,




Examenesde laboratorio iniciales
de acuerdo a factoresderiesgo

BH, QS, Hb glucosilada, GO, Filtrado Glomerular

PFH TGP, TGO, FA BT BD BI TGG
Consgjeriay serologicaparaVIH
Prueba embarazo mujer fertil

Audiometria y QS (6 elementos) en mayores 50
anos




Seguimiento del caso

. Todos |los pacientes deben tener seguimiento ala
respuesta terapéutica

- Clinico Desaparicion de |os sintomas, aumento de peso a
2 a3 meses de tratamiento.( Extension lesiones)

-Bacteriologico TBP: BAAR en esputo a mes, a 2°mes
de completar lafase intensiva(2 muestras); al 5mesy a
final del tratamiento.

Rx Inicia y a final del tratamiento o en los no
confirmados y nifnos



Seguimiento: Temporalidad de muestras de esputo

Fase inicial Fase de mantenimiento

Isoniazida
Rifampicina

Pirazinamida

Etambutol

0 1 2 3 4 5 6

1 meses f
Diagnostico Evaluacion de falla

Final delafaseintensiva Tx completo




Tratamiento Estrictamente Supervisado “TAES”

Donde fue diagnosticado :
Nivel primario

Nivel Hospitalario: “Grandes Ciudades™
REFERENCIA ADECUADA

Y NOTIFICACION CONTRARREFERENCIA
-EXxiste sistema adecuado de referencia
Notificacion oportuna de la contrareferencia
Sistema el ectronico de apoyo




TB/DM  Tratamiento
Comorbhilidad

Buen control
metabolico
Mas dificil Pobre apego
S control atratamiento
metabadlico anti TB
Curacion
bacteriologica . :
yc.micg S persiste+al 2° * mesTX

Prolongar fase intensiva solicita
CULTIVOY PDS

En DM y otros inmucompetentes*



M etas para control glucémico

Diabetestipo 2

Glucemia en ayuno 70-120
Glucemia post-prandia de dos horas <140
HemoglobinaA . <7
Colesterol LDL <100
Colesterol HDL >40
Triglicéridos <150
Microabuminuria <30
Tension arterial <130/80
Indice de masa corporal >19 - <25

Rev Panam Saud Pub, 2010



DEFINICION ADECUADA

FRACASO

e Cuando |la baciloscopia persista positiva desde e cuarto mesde
tratamiento (sospecha de far macorresistencia) o presencia de
baciloscopias positivas en meses consecutivos depuésde un
periodo de negativizacion.

* En pacientes con tratamiento supervisado, quienes al segundo mes
persisten con baciloscopia positiva (bk+). Prolongar €l
tratamiento. Culltivo Bk y sensibilidad

e XPERT BCRIF

Asistencia
Antituberculosa

CIAGNOETICO  TRATAMIENTO  SALUD POULCA

INDICACION DE CULTIVOY PSL




Medida prioritaria para el
control dela Tuberculoss:

ESLA CURACION DE CASOS

Tratar no es Sinonimo de Cur ar

En TB TRATAR esmuy facil
CURAR esmuy DIFICIL




La falta de adherencia
da lugar a mayor riesgo
clinico y, por

consiguiente,

a mayor morbilidad vy

mortalidad.




HOSPITAL
GENERAL
de MEXICO

DF. EDUJ&HDG LICEAGA,

Clinicaen Contradela Tuberculosis



Se debe seguir usando el Esgquema Primario
Estandar Retratamiento

Abandono reconquista, recaida

to Estandar:
2 HREZS/1 HR H.R:E,
- Curara a:

- Todas las Recaidas
- Todos los Abandonos

FRACASO NO INGRESAR POR AMPLIACION
50-60%



