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Al contrario del concepto frecuentemente difundido,
aun en las instituciones que forman el recurso
humano en salud, la tuberculosis (TB) no ha
disminuido significativamente en Colombia y sigue
siendo un problema grave de salud publica en el
pais y en el mundo. En algunas regiones del mundo,
especialmente en Africa, se presenta una epidemia
de grandes proporciones.

En nuestro pais se informan entre 10 y 12 mil casos
nuevos de TB al afio. De éstos, el 84% corresponde
a TB pulmonar y el 6.5% a pacientes menores de 15
afos. Como se observa en la figura 1, la situacion ha
variado muy poco en los tltimos afos.

Tasa de Incidencia portipe de tuberculosis * 100.000
habitantes. COLOMBIA. 2000 - 2005
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El Programa de Tuberculosis de la Fundacién
Neumolégica Colombiana y la Fundacién Cardio
Infantil - Instituto de Cardiologia, creado en 1997,
atiende un namero progresivamente mayor de casos
de TB pulmonar y extrapulmonar; de 84 pacientes
atendidos en 2004 se pas6 a 141 en 2007.

El diagnoéstico de la TB es relativamente facil si
la enfermedad se tiene en mente y el tratamiento es
muy efectivo si se inicia oportunamente y se cumple
completamente. La persistencia de la tuberculosis
como problema de salud publica obedece a maltiples
factores, muchos de ellos no relacionados con la
enfermedad en si misma, que determinan una baja
cobertura diagnoéstica, un retardo del diagndstico y
una probabilidad alta de irregularidad o abandono
del tratamiento. Factores como el acceso dificil a los
servicios de salud, la indiferencia del paciente y sus
allegados ante los sintomas respiratorios crénicos,
la desinformacién general y del mismo personal de
saludylafalta declaridad delasresponsabilidades de
los entes controladores, intermediarios y prestadores
de salud influyen negativamente en la situacion.

Todos estos aspectos nos competen como
responsables de la salud. Sin embargo, el personal
de salud, los médicos en particular, tenemos la
responsabilidad especial por el diagnéstico oportuno
y por la adherencia del paciente al tratamiento. En este
altimo aspecto, la educacién y unas relaciones médico-
paciente e institucién-paciente cdlidas, humanas,
de confianza y que respondan a las necesidades del
enfermo son la base para un buen resultado.

Presentamos el caso de una paciente de nuestro
Programa para resaltar la necesidad de tener la
TB siempre en mente para hacer un diagnéstico
oportuno.

PRESENTACION DEL CASO

Mujer de 36 afios quien consulté a otra institucién
por cuadro de 3 semanas de evolucién de malestar
general, adinamia, pérdida de peso, diaforesis
y fiebre. Por el hallazgo de un parcial de orina
anormal se le diagnosticé una infeccion urinaria y se
le indicé tratamiento antibiético. Poco dias después
se present6 con deposiciones melénicas por lo cual,
con sospecha de hemorragia de vias digestivas altas
por gastritis, fue llevada a una endoscopia digestiva
en la cual se encontr6 una lesion ulcerada en el
estdmago de bordes levantados cuya biopsia mostro,
en la submucosa, células estromales de aspecto
neoplésico. Por este hallazgo, se le realiz6 una TAC
abdominal que mostré6 compromiso ganglionar
retroperitoneal, engrosamiento distal del uréter
izquierdo e hidronefrosis izquierda severa. Con
diagnostico de un tumor de células estromales del
estomago metastasico al retroperitoneo fue remitida
al servicio de Oncologia de la Fundacién Cardio
Infantil - Instituto de Cardiologia.

No refiri6 antecedentes de importancia excepto una
enfermedad acidopéptica poco sintomdtica manejada
ocasionalmente con omeprazol. Tampoco refirié
historia de tabaquismo ni contacto con tuberculosis.

Al examen fisico de ingreso se encontrd una
Ppaciente en regular estado general, palida, consciente,
sin dificultad respiratoria, con TA: 110/70, FC: 87, FR:
18, Peso: 49 kg v talla: 165 cm. Los ruidos cardiacos
estaban ritmicos y la auscultaciéon pulmonar era
normal. El abdomen se encontré distendido sin
que se pudieran definir masas o ascitis. El examen
neurolégico y de 6rganos de los sentidos fue normal.

Se enfocd como una mujer joven con una posible
neoplasiadelestémagoycompromisoretroperitoneal.
Se realiz6 cuadro hematico que mostré leucocitos
de 7390, hemoglobina de 11.4 gm/dL, plaquetas de
240.000, glicemia de 116 mg/dL, creatinina de 1.1
mg/dL, electrolitos normales y parcial de orina con
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leucocituria sin bacterias. La TAC de abdomen simple mostré
hidronefrosis izquierda con engrosamiento de la pared del
tercio distal del uréter izquierdo y de la unién ureterovesical con
dilatacién proximal del uréter.

Se realiz6 una nueva endoscopia digestiva con toma de
biopsias para establecer una clasificacion mas precisa de la
lesion tumoral. Se confirmé una lesion ulcerada, umbilicada,
de bordes hipertréficos de aspecto neoplasico que sugeria un
tumor de células estromales. La biopsia confirmé la ulceracion,
con cambios inflamatorios inespecificos, pero sin hallazgos de
lesion tumoral lo cual coincidié con la revision de los bloques de
parafina de la biopsia realizada fuera de la institucion en la cual
no se encontrd tumor.

Pocos dias después de su ingreso la paciente comenzé a
presentar fiebre, disnea e hipoxemia progresivas. La radiografia y
la TAC de térax mostraron un infiltrado micronodular intersticial
que, dado el enfoque de una lesién neoplasica en el estomago
con compromiso retroperitoneal, se interpreté como una posible
diseminacién linfangitica de la neoplasia y se interconsulté al
servicio de neumologia. En la evaluacién inicial por este servicio,
teniendo en cuenta el aspecto radiografico caracteristico (figura 2),
se plante6 como diagnoéstico diferencial una tuberculosis miliar.
El compromiso ureteral izquierdo, con engrosamiento distal de
su pared, areas de estrechez y dilatacién proximal, hidronefrosis
y compromiso retroperitoneal de aspecto ganglionar podia
atribuirse a tuberculosis urinaria avanzada con diseminacién
hematégena actual. Se sigui6 considerando que la lesioén gastrica
podia ser neoplasica.

Figura 2. Infiltrado micronodular sugestivo de TB

Se inicié tratamiento antituberculoso y dado que la paciente
no estaba en condiciones para realizarsele una broncoscopia
con biopsia transbronquial se indicé un mielograma con
biopsia de médula 6sea que mostré granulomas con necrosis de
caseificacion que se complementé con biopsias de las lesiones
retroperitoneales, dirigidas por TAC, que mostraron lesiones
similares cuya coloracién de Ziehl-Nielsen (ZN) para bacilos
acido-alcohol resistentes fue positiva. Con estos hallazgos, se
decidi6 realizar coloracién de ZN a las biopsias gastricas la cual
mostré abundantes bacilos.

La paciente mejor6 con el tratamiento antituberculoso
instaurado, desapareci6 la fiebre y mejor6 rapida y
progresivamente la disnea y la hipoxemia. Dos semanas después
se repitié la UROTAC que mostr6 la lesion urinaria sin cambio,
con hidronefrosis persistente por lo cual se colocé un catéter de
nefrostomia izquierda y se le adicioné tratamiento con esteroides
orales en dosis decrecientes con el propésito de reducirlaslesiones
cicatriciales ureterales. La paciente terminé el tratamiento con
mejoria de todas sus lesiones excepto la estrechez ureteral distal
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con hidronefrosis por lo cual se le realiz6é un reimplante ureteral
con muy buen resultado. El estudio epidemiolégico no permitié
identificar un caso fuente ni casos secundarios.

Discusion

La clave del diagnéstico de la TB en esta paciente fue la imagen
radiografica caracteristica de la diseminacion hematégena de la
enfermedad o TB miliar que consiste en multiples nédulos de
cerca de 1 mm de diametro (micronddulos), de contornos bien
definidos, difusos, localizacién intersticial y predominio basal.
Sin embargo, un cuadro clinico subagudo de fiebre, diaforesis y
pérdida de peso en presencia de un parcial de orina anormal,
estrechez ureteral distal, hidronefrosis y compromiso ganglionar
retroperitoneal es fuertemente sugestivo de una TB del sistema
urinario. El elemento que distrajo la atencién en la paciente fue
la lesién gastrica, muy sugestiva de malignidad, y una biopsia
inicial que parecié apoyar el diagndstico de neoplasia. Adn en
el momento de la confirmacién de la TB en la biopsia de médula
6sea y retroperitoneo, dudamos de la TB géstrica que se confirmé
por una baciloscopia positiva.

La TB tuberculosis abdominal es infrecuente pero no rara y
representa menos del 10% de los casos de TB extrapulmonar.
Los 6rganos mas frecuentemente afectados son el peritoneo,
el aparato genitourinario, el higado (generalmente durante la
diseminacién hematégena), los ganglios retroperitoneales y el
tracto gastrointestinal. Entre los casos de TB gastrointestinal, la
gran mayoria corresponden a TB del ileon distal, el ciego y el
duodeno. La TB gastrica representa menos del 1% de los casos
de TB gastrointestinal, ya de por si poco frecuente, lo que hace de
esta paciente un caso excepcional.

Aprovechando este caso, presentamos algunas anotaciones
sobre el diagndstico y el tratamiento de la TB divulgando algunos
aspectos pertinentes de la resolucién reciente del Ministerio
de la Protecciéon Social que actualiza la normatividad sobre el
tratamiento de la tuberculosis en el pais.

Diagnéstico de la TB. Una historia clinica detallada sigue siendo
labase parasospecharla tuberculosis. Cualquier cuadro subagudo
o crénico de fiebre y pérdida de peso, con o sin sintomas de
localizacién en un sistema u 6rgano, puede ser tuberculosis. En el
caso descrito debi6 considerarse tempranamente. La confirmacién
del diagndstico se hace por estudios bacteriol6gicos encaminados
acomprobar la presencia del M. tuberculosis o, eventualmente, por
el hallazgo histolégico de las lesiones caracteristicas (granulomas
con necrosis de caseificacién). Los estudios basicos, que no han
sido reemplazados por las técnicas de biologia molecular, son la
coloracién directa o baciloscopia y el cultivo para micobacterias.

La muestra en la cual se hace el estudio bacteriol6gico, su
interpretacién y los estudios complementarios dependen de
la localizacién de la presunta tuberculosis. En el caso de la TB
pulmonar, la forma de TB maés frecuente, los exdmenes iniciales
son la baciloscopia seriada del esputo y la radiografia de térax
que deben realizarse simultaneamente. Aunque la sensibilidad
de la baciloscopia no es alta (40 a 60%) su especificidad en
nuestro medio se acerca al 100% (excepcionalmente algunas
micobacterias y las nocardias pueden dar falsos positivos), por lo
cual un examen positivo se puede considerar confirmatorio de TB
y suficiente para iniciar el tratamiento. Es necesaria la realizacién
de la baciloscopia seriada que consiste en el estudio de tres
muestras de esputo tomadas en momentos diferentes. Aunque
lo ideal es tomar muestras del esputo recogidas temprano en
la mafiana en tres dias consecutivos, cuando haya dificultades
de acceso para el paciente o se considere que el paciente no
va a regresar se pueden tomar las tres muestras el mismo dia.
La justificacion de la baciloscopia seriada es que de aquellos
tuberculosos que se diagnostican por baciloscopia positiva,
80% resultan positivos en la primera muestra, 15% maés en la
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segunda y cerca del 5% adicional en la tercera, es decir que una

sola muestra deja escapar casi el 20% de los enfermos que serian

positivos a la baciloscopia.

El cultivo para micobacterias del esputo tiene una sensibilidad
cercana al 90% en el caso de la TB pulmonar. Es tema de discusién
actual, la justificacién, en nuestro pais, de realizar cultivo al
paciente con baciloscopia positiva, compromiso pulmonar
exclusivo, diagnéstico de primera vez y ausencia de factores de
riesgo para resistencia (inmunosupresion, drogadiccion).

El cultivo para M. tuberculosis esta indicado en las siguientes
situaciones:

1. En el sintomatico respiratorio con baciloscopia seriada
negativa y persistencia de la sospecha de tuberculosis.

2. En muestras con alta probabilidad de ser paucibacilares o de
estar contaminadas con micobacterias saprofitas (caso en el cual
la baciloscopia dara falsos positivos) o que haya sido obtenida
mediante procedimientos invasivos, debe ser cultivada.
Ejemplos corrientes son: liquidos pleural, pericardico,
peritoneal y cefalorraquideo, orina, sangre menstrual, lavados
bronquiales o broncoalveolares y jugo gastrico.

3. En muestras provenientes de los nifios

4. Cuando se tomen biopsias con sospecha de tuberculosis un
fragmento de tejido debe ser enviado para cultivo.

Los tractos genitourinario y gastrointestinal estan frecuentemente
colonizados por micobacterias saprofitas (no patdgenas) por
lo cual la baciloscopia de la orina y de materia fecal puede
ser positiva en ausencia de enfermedad (falso positivo). El
diagnostico de TB de estas regiones anatémicas debe sustentarse
en un cultivo positivo para M. tuberculosis. Se recomienda recoger
la orina de 12 o 24 horas, centrifugarla y cultivar el sedimento
para aumentar el rendimiento diagnéstico.

La prueba de la tuberculina o PPD (de la sigla en inglés de
derivado proteinico purificado) se considera positiva cuando es
igual o mayor a 10 mm de induracién. Una prueba positiva se
considera diagnoéstica de infeccién por M. tuberculosis pero no
es diagndstica de enfermedad tuberculosa. Sin embargo, en un
paciente de diagnéstico dificil, con un cuadro clinico compatible,
una tuberculina positiva puede apoyar el diagnéstico de TB y ser
elemento para definir el inicio de un tratamiento, especialmente
en los nifios.

Manejo de la TB. El tratamiento farmacolégico de la TB es
altamente efectivo si se prescribe correctamente y el paciente lo
cumple de manera completa. La educaciény el apoyo psicosocial,
fundamentados en unas relaciones médico-paciente y personal de
salud-paciente afectuosas y de confianza, son cruciales para evitar
el incumplimiento y el abandono de la terapia. Normalmente,
médico y enfermera (o promotora) logran este objetivo pero
no es excepcional que se requiera la participacion de otros
profesionales de la salud (psicélogos y trabajadores sociales) y
actividades encaminadas a modificar actitudes negativas por parte
del enfermo y su familia.

Terapia farmacolégica. Las bases del tratamiento farmacolégico
de la TB se conocen hace muchos afios y siguen siendo validas.
En las lesiones tuberculosas activas hay diferentes poblaciones
bacilares que se clasifican de acuerdo con su tamario y localizacién
intra o extracelular (figura 3). Las poblaciones extracelulares tienen,
en general, gran tamarfio y replicacién rapida y pueden contener
o generar mutantes resistentes por lo cual se requiere el uso de
dos o més medicamentos con lo cual se elimina practicamente
la posibilidad de resistencia. Contra esta poblacién son activas
la isoniazida (H), la rifampicina (R), la estreptomicina (S)
y el etambutol (E). Las poblaciones intracelulares (dentro de
los macréfagos) se desarrollan en un pH mas acido con una
replicacién mas lenta por lo cual los medicamentos que acttian por
inhibicién metabdlica tienen menos eficacia. Por otra parte la H
y la R tienen al menos un 50% de reduccién de su accion en pH

acido, a diferencia de la pirazinamida (Z) que aumenta su accién
en medio acido. Estas poblaciones son las responsables de las
recaidas. Hay una poblacion extracelular de replicacion esporidica que
se desarrolla dentro del material caseoso a pH neutro sobre la cual
actta principalmente la R. En resumen, se requieren un minimo de
tres medicamentos, idealmente H, R y Z. El cuarto medicamento,
E oS, se justifica teniendo en cuenta la posibilidad de un aumento
progresivo en la incidencia de resistencia inicial (resistencia en
personas virgenes de tratamiento). Al final del segundo mes se
espera que hayan desaparecido las poblaciones de replicacion
rapida. Las poblaciones remanentes por su lenta replicacién y
escasa actividad metabdlica pueden tratarse con dos dosis en la
semana. Sin embargo, si el paciente deja de recibir (falla) una de las
dos dosis corre mayor riesgo de resistencia y recaidas tempranas
por lo cual se ha sugerido que la segunda fase se haga con tres dosis
semanales. La duracién minima del tratamiento es de 6 meses. La
monoterapia o la terapia con dos medicamentos estan proscritas.

BASES PARA EL TRATAMIENTO DE LA
TUBERCULOSIS
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Figura 3.
*TBC latente: Poblacion de bacterias que no participan de la infeccion
activa y pueden generar reactivacion de la enfermedad.

Algunas experiencias han mostrado que la reduccién del
numero de tabletas que el paciente tenga que tomar mejora
la adherencia al tratamiento por lo cual se ha trabajado en
obtener presentaciones que contengan dos, tres y hasta los
cuatro medicamentos basicos en un solo comprimido. Aunque
estos trabajos enfrentaron el problema de la estabilidad de las
combinaciones y la biodisponibilidad de los medicamentos,
finalmente se han logrado presentaciones mas faciles de utilizar.

PRINCIPIOS DEL TRATAMIENTO

e El tratamiento debe ser estrechamente supervisado
asegurandose que el paciente toma los medicamentos en
forma correcta y recibe todas las dosis.

e Utilice siempre los esquemas indicados en las normativas que
incluyen 4 medicamentos por lo al menos. Se debe justificar
cualquier variacién que se aparte de las normativas.

e Cuando un esquema de tratamiento ha fracasado nunca debe
agregar un solo medicamento; debe agregar dos por lo menos.
El paciente que fracasa con un esquema de tratamiento bien
llevado debe ser remitido y manejado por personal entrenado
en el manejo de estas situaciones.

* Monitorice la respuesta clinica y bacteriolégica al tratamiento

Normas nacionales. Nuevos esquemas. Con base en las premisas
anteriores se revis6 la Guia de Atencion de la Tuberculosis
Pulmonar y Extrapulmonar del Ministerio de la Proteccién
Social. A finales de 2007, se definieron las siguientes categorias
de pacientes y esquemas de tratamiento.



Categorias de pacientes:

* Categoria I: Pacientes con diagndstico nuevo de
TB con baciloscopia positiva.

* Categorfa II: Pacientes que presentan recaidas
0 que regresan a la consulta después de haber
abandonado el tratamiento (suspensién del
tratamiento por un mes o mas).

* Categoria III: Pacientes con baciloscopia negativa
enquienes por los hallazgos clinicos o radiolégicos
se decide iniciar manejo farmacolégico. En esta
categoria también se incluyen los pacientes con
TB extrapulmonar.

* CategorfalV:Pacientes con fracaso del tratamiento
o con sospecha o confirmacién de tuberculosis
multirresistente (TB-MDR)

Esquemas de tratamiento:

Las tablas 1,2y 3 presentan los esquemas propuestos.
Es importante hacer las siguientes aclaraciones a la
nomenclatura de las tablas:

Presentaciones combinadas y de medicamento
anico: Se dispondré de tabletas que contienen una
combinacién de los medicamentos: 150 mg de R, 75
mg de H, 400 mg de Z y 275 mg de E. Las tabletas
para pediatria no tendran E y contendran los demas
medicamentos en la misma concentracién. Se
continuara disponiendo de tabletas combinadas de
150 mg de H y 300 mg de R, de tabletas de 100 mg de
H y de jarabe de rifampicina 20 mg/mL.

Primera fase: La descripcién de 2 meses puede
confundir. Se trata concretamente de 8 semanas con
dosis diarias de lunes a sabado (6 dosis por semana)
lo que equivale a 48 dosis. Por razones operativas,
especialmente de suministro y supervision, se
excluye el domingo.

Segunda fase (categorias I y III): La descripcion
de 4 meses puede confundir. Se trata concretamente
de 16 semanas con dosis tres veces por semana lo
que equivale a 48 dosis. La dosis pueden ser lunes,
miércoles y viernes o martes, jueves y sabado.

Ajuste por peso. El nimero de tabletas se ha
ajustado de acuerdo con las dosis por kilo de peso
aceptadas desde hace varios afios como promedio: 5
mg/kg de H, 10 mg/kg de R, 25 mg/kgde Zy 15 a
20 mg/kg de E.

LECTURAS RECOMENDADAS

American Thoracic Society. Treatment of tuberculosis
and tuberculosis infection in adults and children.
Am ] Respir Crit Care Med 2003;167:603-662.

Fitzgerald D, Haas D. Mycobacterium tuberculosis.
En: Mandell G, Bennett J, Dolin R. Principles
and practice of infectious diseases. Sixth edition.
2005:p. 2853-2886.

Tabla 1. Categorias I y III*

Peso en Primera Fase Segunda Fase-4 meses/48 dosis
Kg 2 meses/48 dosis tres veces por semana
diarias Isoniazida Asociacion
N. de tabletas (H) H+R
combinada 100 mg 150-300 mg
RHZE
150 mg + 75 mg + 400
mg + 275 mg
30-37 Kg 2 2
38-54 Kg 3 2 2
55-70 Kg 4 3 2
71 0o mas 5 5 2

Tabla 2. Categoria I - Pediatria*

Peso en Primera Fase 2 Segunda Fase 4 meses/48 dosis
Kg meses/48 dosis tres veces por semana
diarias Isoniazida (H)| Rifampicina
N. de tabletas ]arabe al 2%
combinada
RHZ
150 mg + 75 mg +
400 mg
<10 Kg 2 10 mg/kg/dia| 0.5 cc/kg/dia
11-19 Kg 3 10 mg/kg/dia| 0.5 cc/kg/dia
20-29 Kg 4 10 mg/kg/dia| 0.5 cc/kg/dia

Tabla 3. Categoria II*

Peso en Primera Fase dosis diarias Segunda Fase
Kg N. de tabletas combinada 6 meses/78 dosis
tres veces por
semana
RHZE S Etionamida (H) H+R
(amp x1 |Tab x 250 mg| 100 mg | 150-300
gm) mg
Dosis (72) (48) (72)
30-37 Kg 2 1/2 11/2 2
38-54Kg| 3 1/2 2 3 2
55-70 Kg 4 1 21/2 3 2
71 0 mas 5 1 3 5 2

* Explicaciones en el texto

Los pacientes en categoria IV deben ser remitidos a
centros de referencia.

Losnuevos esquemas buscan mejorar laadherencia
a los programas de TB, facilitando la ingesta de
los medicamentos y manteniendo la filosofia de la
terapia directamente observada y estrictamente
supervisada.

Ministerio de la Proteccion Social. Guia de Atencién
de la Tuberculosis Pulmonar y Extrapulmonar.
2008. Revisiéon por publicar.

Torres CA, Awad CE. Varén FA. Tuberculosis y
micobacterias no tuberculosas. En: Torres CA,
Awad CE, Chaparro C, Maldonado D, editores.
Neumologia. Sexta edicién. CIB: Medellin. 2007:
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