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EDITORIAL

20 aios en tuberculosis

F.). Garcia Pérez, J. Ancochea Bermuidez

Servicio de Neumologia. Hospital Universitario de La Princesa. Madrid.

20 YEARS IN TUBERCULOSIS

La tuberculosis (TB) continta teniendo, en pleno siglo
XXI, un impacto epidemioldgico global enorme y es capaz
de generar cifras relevantes de morbimortalidad en muchas
zonas de la geografia mundial. El Gltimo informe anual publi-
cado por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) estima
una incidencia de 10 millones de nuevos casos, de los que el
9% estarian infectados por el virus de la inmunodeficiencia
humana (VIH). En los Ultimos afios asistimos ademas a la
irrupcion de casos multirresistentes (TB-MR), aquellos resis-
tentes a rifampicina (R) e isoniacida (H), y de casos extre-
madamente resistentes (TB-XDR), con resistencia adicional a
quinolonas e inyectables, lo que complica la lucha contra esta
patologia y dificulta su progresiva erradicacion. A pesar de
ser una enfermedad prevenible y curable en la gran mayoria
de los casos, de haber incorporado métodos diagndsticos
moleculares mas rapidos y precisos, y de contar en nuestro
arsenal terapéutico con nuevos farmacos y esquemas mas
cortos y fiables para tratar los casos resistentes, la TB ha
causado en el ultimo afio mas de 1,6 millones de muertest.

En Europa, las tasas de incidencia global rondan los 30
casos/105 habitantes, con cifras mas elevadas de TB-MR,
situacion debida a los paises de Europa Oriental. De hecho,
la OMS ha identificado 18 paises de alta prioridad para luchar
contra la TB, y algunos de ellos cuentan con porcentajes
relevantes de inmigrantes en nuestro pais2.

La situacion en Espafia ha mejorado notablemente en
las Ultimas décadas, con tasas cercanas a 10 casos/105 ha-
bitantes, limite superior para considerarlo como un pais de
baja incidencia. Los niveles de TB-MR se equiparan a los
de los de los paises mas desarrollados2. Y la situacion en
la Comunidad de Madrid muestra, asimismo, una mejoria
progresiva, con tasas de TB de 10,48 casos/105 habitantes,
con un porcentaje de VIH del 6,6% y de TB-MR del 2,6%
sobre el total de los casoss.
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Podemos decir entonces que el panorama global en la lu-
cha contra la TB se va aclarando en los Ultimos afios, aunque
con mucha mayor lentitud de lo que seria deseable. Desde
que la OMS declard en 1993 la lucha contra esta enfermedad
como una emergencia global y apel6 a la necesidad de con-
seguir fondos econdémicos para consolidar y difundir nuevas
herramientas diagndsticas y terapéuticas, muchas han sido
las actuaciones y medidas llevadas a cabo por distintos orga-
nismos y entidades para alcanzar esos objetivos. La OMS dio
un ambicioso paso adelante en 2014, al disefar la Estrategia
Mundial y Metas para la Prevencion, la Atencion y el Control
de la TB después de 2015, con tres puntos clave para lograr
en 2035: reduccion del 95% de la mortalidad, disminucion
del 90% de la incidencia (tasas globales menores de 10
casos/105 habitantes) y la eliminacion de los catastroéficos
gastos en las familias con pacientes?.

Todas estas actuaciones e investigaciones nos han per-
mitido a los profesionales disponer de medios mas eficaces
para diagnosticar y tratar a los pacientes con TB, funda-
mentalmente a aquéllos con TB resistente a farmacos, que
son los que nos plantean los retos mas exigentes. Hoy no
podemos asumir retrasos de semanas 0 meses para cono-
cer la positividad de un cultivo en medio liquido o sélido o
el nivel de resistencias de una cepa de M. tuberculosis. Las
pruebas de sensibilidad fenotipicas, precisas y seguras, de-
moran decisiones terapéuticas relevantes. Afortunadamente,
contamos con técnicas moleculares capaces de solventar,
con altas tasas de sensibilidad y especificidad, estos proble-
mas. Asi, el Xpert MTB/RIF es capaz de diagnosticar la TB
con bastante precision al detectar material genético de la
micobacteria en 90-120 minutos, informando también de la
posible resistencia genotipica a R, informacién imprescindible
para disefiar un tratamiento especifico. El GenotypeMDR-
plus puede encontrar simultaneamente mutaciones en los
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genes que codifican resistencias a Hy R en 6-24 horas. Y el
GenotypeMDRsl version 2 nos informa de resistencia a las
quinolonas y a los farmacos inyectables de segunda lineas.

También los esquemas de tratamiento y los farmacos
que los integran se han beneficiado de ensayos clinicos y de
investigaciones recientes. La combinacion de 3-4 farmacos
durante seis meses se mantiene en casos sensibles, pero los
casos con TB-MDR y TB-XDR cuentan con mejores opciones
para su curacions. La consolidacion de linezolid como farmaco
“esencial” por su actividad bactericida y esterilizante es una
excelente noticia, asi como la irrupcion de bedaquilina y
delamanida, pues permite contar con farmacos novedosos y
eficaces. Actualmente podemos tratar la gran mayoria de TB-
MR con un esquema corto de 9-12 meses, algo impensable
hace unos afios>6. Y se acaba de publicar una nueva clasifi-
cacion de farmacos en tres grupos para su uso secuencial,
gue nos va a permitir combinaciones de cuatro farmacos por
via oral para el manejo de esos casos con TB-MR?.

Desde la perspectiva actual, si reflexionamos sobre como
nos enfrentdbamos a los pacientes con sospecha de TB hace
20 afios, es inevitable pensar en los cambios vertiginosos
que han acaecido, sobre todo después de la convulsién que
supuso la epidemia de VIH y SIDA de los afios 80 y 90. El
informe anual de la OMS publicado en el afio 2000 solamente
hablaba de una notificacion de algo mas de 3.600.000 casos
(incidencia de 61 casos/105 habitantes), cuando se estimaba
que la incidencia era sensiblemente mayors. Espafia era,
después de Portugal, el pais de la Union Europea con mas
incidencia de TB, con mas de 20 casos/105 habitantes, y con
una apreciable infranotificacion. Los factores de riesgo en
nuestro pais mas importantes para padecer TB activa eran
la infeccidn por VIH (8% del total) y la estancia en prision.?
Y en la Comunidad de Madrid, en 1999, teniamos unas tasas
de TB de 26 casos/105 habitantes, de los que un 7,4% eran
VIH y un 11,8% habian nacido en otros paises?©. El diagnos-
tico precoz de la TB en esos momentos era complicado si el
paciente no tenia un cuadro clinico y radioldgico sugestivo
junto a una baciloscopia positiva; el cultivo en medio sélido
era muy lento, y se estaban empezando a introducir los me-
dios liquidos en los laboratorios de primer nivel, con notables
mejoras en el tiempo y la sensibilidad de la deteccion de M.
tuberculosis y con la opcién de realizar antibiogramas a los
farmacos de primera lineatt. El manejo terapéutico de los
casos sensibles seguia el esquema desarrollado en la Ultima
década, utilizando tres farmacos en la fase inicial, afiadiendo
etambutol solo si sospechabamos resistencias primarias a H
mayores del 4%. Los casos de TB-MR eran manejados con
largas y toxicas combinaciones, donde jugaban un papel
relevante farmacos como capreomicina, kanamicina, etio-
namida, cicloserina, PAS, a los que solo recurrimos hoy en
situaciones excepcionales?2,

¢Coémo vamos a abordar la lucha contra la TB en los
préximos afios? El hecho de vivir en un pais desarrollado
hard que centremos nuestras sospechas diagndsticas en
determinados colectivos de pacientes como las personas
mayores de 75 afios, los inmigrantes y refugiados y los
inmunodeprimidos (terapias bioldgicas, quimioterapia).
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El rdpido desarrollo de las técnicas moleculares probable-
mente nos permita contar con dispositivos portatiles capaces
de procesar muestras respiratorias y darnos un diagnostico
precoz y preciso (incluyendo sospecha de resistencias)!3.
Y con la posibilidad reciente del manejo de casos con TB-
MR con farmacos orales, parece cada vez mas cercana la
opcion de un esquema Unico con pocos farmacos (linezolid,
bedaquilina y pretomanida) para tratar los casos sensibles
y resistentest4. Pero una respuesta eficaz global contra la
TB no puede limitarse a actuaciones médicas, sino que debe
incluir estrategias socio-econdémicas. Teniendo en cuenta que
la TB golpea con mayor frecuencia a los estratos sociales
mas desfavorecidos, necesitamos un compromiso ineludible
de los poderes publicos y de los estados para luchar contra
la desigualdad y promover la integracion econdmica, laboral
y social de los colectivos mas vulnerables.
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