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RESUMEN. Introduccién: El inicio oportuno del tratamiento es crucial
para la gestién programatica en los pafses con una alta carga de tuber-
culosis multidrogorresistente (TB-MDR). El retraso en el inicio del trata-
miento permite la transmisién en la comunidad y la aparicién de casos
de tuberculosis multidrogorresistente. Material y métodos: Se analiz6 el
archivo de la Clinica y Laboratorio de Tuberculosis del Hospital General
Tijuana y se incluyeron todos los casos con diagnéstico de tuberculosis
con resistencia a rifampicina o multidrogorresistente durante el perfodo
comprendido entre el ano 2006-2019. Se determiné el intervalo en
dias entre el dictamen clinico y el inicio de tratamiento. Resultados:
Se incluyeron 52 pacientes. El retraso en el inicio de tratamiento des-
pués de haber dictaminado el caso como TB-RR/MDR fue de 115.6 +
109.2 dias (3.8 meses) con una mediana de 97.5 dfas. El retraso en los
pacientes que egresaron por curacion fue de 113.4 dias versus 155.0
para los pacientes que fallecieron (p = 0.83). Conclusiones: El intervalo
de tiempo entre el dictamen de un caso de tuberculosis resistente a
rifampicina/multidrogorresistente y el inicio del tratamiento (115 dias) es
inaceptablemente prolongado. La red para la atencién de la tuberculosis
multidrogorresistente se verfa fortalecida con la descentralizacién de las
existencias de fdrmacos antituberculosis de segunda linea.
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INTRODUCCION

La tuberculosis multidrogorresistente (TB-MDR) es uno de
los principales retos para los programas de control de lucha
contra la tuberculosis (TB) y un importante obstéculo para
alcanzar las metas de la estrategia Fin de la Tuberculosis de
la Organizacién Mundial de la Salud (OMS). El diagnéstico
precoz y el inicio oportuno del tratamiento son cruciales
para la gestién programdtica en los pafses con una alta
carga de TB-MDR. El retraso en el inicio del tratamiento
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ABSTRACT. Introduction: Timely initiation of treatment is crucial for
program management in countries with a high burden of multidrug-
resistant tuberculosis (MDR-TB). The delay in the initiation of the
treatment allows the transmission in the community and the appearance
of TB-MDR cases. Material and methods: Retrospective review of the
files of the Tuberculosis Clinic of the Tijuana General Hospital, including
all cases with a diagnosis of tuberculosis with rifampicin resistance (RR-
TB) or MDR-TB, during the period between 2006-2019. The interval
(in days) between the regimen prescription and the start of treatment
was determined. Results: 52 patients were included. The delay in the
initiation of treatment after having recommended a treatment regimen
for TB-RR /MDR was 115.6 £ 109.2 days (3.8 months) with a median of
97.5 days. The delay in patients who were cured was 113.4 days versus
155.0 days for patients who died (p = 0.83). Conclusions: The time
interval between prescription of treatment of an RR/MDR-TB case and
the start of treatment (115 days) is unacceptably long. The network for
MDR-TB care would be strengthened with the decentralization of stocks
of second-line anti-tuberculosis drugs.
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permite la transmisién en la comunidad y la aparicién de
casos emergentes de TB-MDR!

A pesar de que la ampliacién de la capacidad de
diagnéstico y la atencién centrada en el paciente podrian
mejorar la vinculacién entre el diagnéstico de TB-MDR
y el inicio del tratamiento, un problema persistente en
los paises de ingresos bajos a medios es el de pacientes
con TB-MDR confirmada, en lista de espera para iniciar
el tratamiento.?

A pesar de los esfuerzos para combatir la TB-MDR, la
mayoria de los pacientes en los paises de alta carga expe-
rimentan retrasos de meses (incluso de afios) en el inicio
del tratamiento por fallas en el sistema de salud.?

Al experimentar persistentemente retrasos en el inicio
del tratamiento después de haber dictaminado y asig-
nado un esquema de farmacos para nuestros pacientes,
decidimos revisar nuestra base de datos de pacientes
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con tuberculosis resistente a rifampicina o rifampicina e
isoniacida (TB-RR/MDR) y determinar el grado de retraso
de manera objetiva.

MATERIAL Y METODOS

Se analiz6 el archivo de la Clinica y Laboratorio de Tu-
berculosis del Hospital General Tijuana y se incluyeron
todos los casos con diagnéstico de TB-RR/MDR durante el
periodo comprendido entre el ano 2006-2019. Se obtuvo
informacién demografica, historia de tratamientos previos,
comorbilidades, resultados de microbiologia, intervalo en
dias entre el dictamen clinico y el inicio de tratamiento,
esquemas de tratamiento y resultados de micobacteriologfa.
En todos los pacientes se identificé al complejo M.
tuberculosis, inicialmente mediante Accuprobe y posterior
por cromatografia lateral (SD TB Ag MPT 64®). En todos
los casos el perfil de resistencia a isoniacida y rifampicina
se obtuvo a través de cultivo liquido (MGIT 960, Becton
Dickinson®); a partir del afio 2014 se realiz6, ademas, la
prueba de Xpert MTB/RIF (Cepheid Inc®) como tamizaje
en todos los grupos de riesgo para TB drogorresistente.
Para el andlisis de la informacion se utilizé el paquete
comercial SPSS® Ver. 24. Se calcularon los estadisticos des-
criptivos y se utilizé una prueba de ANOVA para comparar
las medias en el retraso en el inicio del tratamiento en
relacién con el estado clinico, y una correlacién bivariada

alguna comorbilidad, siendo la diabetes con 16 casos
(30.8%) la mas frecuente; cuatro pacientes eran hiper-
tensos (7.7%), tres pacientes presentaban coinfeccién con
virus de hepatitis C (5.8%) y dos pacientes coinfeccion
por VIH (3.8%).

Dieciocho pacientes (34.6%) eran casos nuevos, 20
pacientes (38.5%) habian recibido un tratamiento previa-
mente, cuatro (7.7%) habian recibido tratamiento en dos
ocasiones, siete (13.5%) en tres ocasiones y tres pacientes
(5.8%) habian recibido tratamiento antituberculosis en
cuatro ocasiones.

El retraso en el inicio de tratamiento después de
haber dictaminado el caso como TB-RR/MDR fue de
115.6 £ 109.2 dias (3.8 meses) con una mediana de 97.5
dias (cuartil 25%: 43.5 dias; cuartil 75%: 138.5 dias). La
Tabla T muestra el retraso del tratamiento en relacién
con el estado del paciente. El retraso en los pacientes
que egresaron por curacion fue de 113.4 dias versus
155.0 para los pacientes que fallecieron (p = 0.83); en
la Figura 1 se muestra el retraso anual en el inicio del
tratamiento.

El tiempo de conversién del cultivo para el grupo fue
de 92.2 + 56.7 dias después de haber iniciado el trata-

Tabla 1: Intervalo entre dictamen e inicio de tratamiento de acuerdo con
la condicidn clinica del paciente.

entre el retraso en el inicio del tratamiento y el tiempo Condicién Pacientes (n) Intervalo (dias)
reqy.(/erldo para la conversion del cultivo. La region critica Curado 3 113.4
se fij6 en < 0.05.
Defuncion 7 1565.0
RESULTADOS En tratamiento 9 104.2
. . . Pérdida de 3 118.3
Se incluyeron 52 pacientes, 30 de ellos del sexo masculino seguimiento
(57.7%), con una edad media de 39.6 + 16.8 afnos (rango
- - . o Traslado 2 59.5
13 a 76 anos). Veintiocho pacientes (53.8%) presentaban
Dias transcurridos entre el dictamen e inicio del tratamiento
700 -
628
600 -
500 ~
400 ~
300 ~
265 Figura 1:
200 ~ 174.4
120 137 Intervalo de dias entre el dictamen de
100 - 153 94.9 40.67 un caso y el inicio del tratamiento para
104 856 90 889 865 tuberculosis resistente a rifampicina o
rifampicina e isoniacida (TB RR/MDR)

2006 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

por afio (2006-2019).
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miento. La correlacién bivariada entre el retraso en el
inicio del tratamiento y la conversién del cultivo mostr6
una correlacién positiva débil (r de Pearson: 0.288; p
= 0.06).

DISCUSION

En paises con una alta carga de TB-MDR, y México
es el tercer pais con mayor carga de TB-MDR en las
Ameéricas, los retrasos en el inicio del tratamiento
constituyen un desafio para alcanzar los objetivos de
la estrategia Fin a la Tuberculosis de la Organizacion
Mundial de la Salud.*

A pesar del control progresivo de la TB a nivel global, la
carga de la enfermedad entre los pacientes con TB-MDR
se ha mantenido practicamente sin cambios. Los retrasos
en el inicio del tratamiento tienen un impacto a nivel indi-
vidual, al favorecer el progreso de la enfermedad; y a nivel
comunitario, al prolongar la transmisién de la TB-MDR en
la comunidad. La atencién eficaz de la TB-MDR se basa,
entre otras cosas, en el acceso temprano al tratamiento;
sin embargo, los retrasos en el inicio de éste, después de
haber establecido el diagnéstico, constituyen un problema
no resuelto.®

Los retrasos en el inicio del tratamiento para TB-RR/
MDR reportados en la literatura van desde un minimo de
cinco dfas hasta un méximo de 105 dfas.**

El intervalo de tiempo en nuestro medio, entre el
dictamen de un caso TB-RR/MDR y el inicio del trata-
miento (115 dias), es inaceptablemente prolongado y
secundario exclusivamente al retraso en la disponibilidad
del esquema de tratamiento, como consecuencia de un
trdmite burocratico ineficiente a nivel local o al desabas-
to de farmacos a nivel nacional. Ademds de prolongar
el periodo de transmisibilidad hacia la comunidad de
un caso de TB resistente a farmacos, encontramos una
tendencia a mayor retraso en la conversién del cultivo a
mayor retraso en el inicio del tratamiento, y aun cuan-
do no alcanz¢ significancia estadistica, el retraso en el
inicio del tratamiento fue 42 dias mas prolongado en
los pacientes que fallecieron que en los pacientes que
egresaron por curacion; este hallazgo ya ha sido repor-
tado en la literatura.>'

La introduccién del Xpert MTB/RIF, método molecular
rapido para la identificacién de Mycobacterium tuberculosis
y resistencia a rifampicina, fue disefado para reducir los
retrasos en el diagndstico, ya que permite obtener resul-
tados en menos de dos horas; de hecho, este método ha
sido recomendado por la OMS como método de tamizaje
inicial en todos los pacientes con sospecha de TB-RR/
MDR." Sin embargo, aun este método de diagnéstico
rapido no influye sobre el retraso en inicio del tratamiento
posterior al dictamen.
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CONCLUSIONES

Lared para la atencién de la TB-MDR se veria fortalecida con la
descentralizacion de las existencias de los farmacos antitubercu-
losis de segunda linea,® donde cada estado tendrfa un nimero
determinado de tratamientos de acuerdo con su incidencia
de casos TB-RR/MDR para inicio inmediato del tratamiento,
mismos que se repondrian conforme se fueran utilizando.
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