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Paciente joven con tuberculosis
multifarmaco-resistente complicada

Young patient with complicated
multidrug-resistant tuberculosis

Sr. Director:

La tuberculosis sigue siendo en pleno siglo xxi la enfer-
medad infecciosa mas importante a nivel mundial, asi lo
demuestran los siguientes datos: mas de 2.000 millones
de infectados, 9 millones de nuevos enfermos y 1 millén
y medio de fallecidos al afno’.

Paraddjicamente, su diagnéstico resulta relativamente
sencillo y econémico, siendo los tratamientos relativa-
mente bien tolerados por los pacientes y no demasiado
caros, curando a la mayoria de los mismos si presentan
una 6ptima adherencia farmacolégica. Estos datos pue-
den hacernos reflexionar sobre qué esta fallando en el
control de una enfermedad curable desde hace mas de
cincuenta afnos y prevenible desde hace varias décadas.

Alrededor del 5% de los nuevos enfermos anuales
son portadores de un bacilo con resistencia a la isoniazi-
da y la rifampicina, denominandose tuberculosis multi-
rresistente (TB-MFR)'.

La TB-MFR se ha convertido en el principal reto para
intentar vencer a esta enfermedad a nivel mundial. Son
diversos los factores que pueden influir en la aparicién
de esta multirresistencia, destacando los factores gené-
ticos y el establecimiento de tratamientos incompletos e
inadecuados, ya que predispone a la seleccion de cepas
resistentes’.

A continuacién exponemos el caso clinico de un pa-
ciente joven diagnosticado de TB-MFR.

Caso clinico

Mujer de 21 afos de origen sudamericano que acu-
de al servicio de Urgencias por: tos con expectoraciéon
hemoptoica, fiebre, sudoraciéon nocturna y pérdida de
peso. Como antecedentes personales relevantes presen-
t6 dos episodios de tuberculosis en su historial. El primer
episodio fue dos afios antes en su pais de origen, reci-
biendo tratamiento aunque con mala adherencia farma-
colégica. El segundo, también en su pais de origen, fue
un afio antes y en el antibiograma de una muestra de
esputo se aisld6 Mycobacterium tuberculosis resistente a

rifampicina e isoniacida. La paciente fue tratada en su
pais, aungue se desconoce con qué farmacos y durante
cuanto tiempo. No acudi¢ a la cita de seguimiento por
mejoria sintomatica.

A la exploracién destaca taquipnea con crepitantes
gruesos al final de la inspiraciéon en ambos campos pul-
monares. El Servicio de Microbiologia informa de ba-
ciloscopia positiva (+++). En la radiografia de térax se
observa radiopacidad en apices y patrén intersticial tipo
reticular. Resulta negativo para VIH/SIDA.

El diagndstico es tuberculosis pulmonar activa con
historia de multirresistencia. Se ingresa a cargo de Me-
dicina Interna y se somete a aislamiento respiratorio. Se
inicia tratamiento con moxifloxacino, 400 mg/24 horas
v.0.; amikacina, 1 g/24 horas i.v. (hasta alta hospitalaria);
protionamida, 1 g/24 horas v.o. (tramitado como medi-
camento extranjero); cicloserina, 500 mg/12 horas v.o.
(tramitado como medicamento extranjero) y pirazinami-
da, 1 g/12 horas v.o.

La paciente es dada de alta tras 53 dias de hospitaliza-
cion ya que presentaba un alto riesgo de abandono del
tratamiento con el consecuente riesgo para la comuni-
dad, tras obtener cultivo de esputo negativo para Myco-
bacterium. Actualmente en seguimiento por el Servicio
de Medicina Interna.

Comentario

La rifampicina es, con diferencia, el fa&rmaco mas ac-
tivo que existe frente a Mycobacterium tuberculosis. Por
ello, los pacientes que no pueden ser tratados con este
farmaco, bien por resistencia o intolerancia, presentan
mayores tasas de refractariedad, requieren tratamientos
mas prolongados (un minimo de 18 meses) y tienen un
peor prondstico. El hecho de incluir la isoniazida en la
definicion de TB-MFR influye poco en el esquema tera-
péutico final, su duracién y prondéstico?.

Otro grupo de farmacos importantes con accién
frente a M. tuberculosis son las nuevas fluorquinolonas
(levofloxacino o moxifloxacino), especialmente en el
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tratamiento de la tuberculosis extensamente farmaco-
rresistente, definida como aquellos casos de TB-MFR en
gue, ademas, hay resistencia afadida a alguna fluorqui-
nolona y a uno de los cuatro farmacos inyectables de
segunda linea disponibles (amikacina, kanamicina, es-
treptomicina y capreomicina)®.

El aumento de la incidencia de TB-MFR en las ulti-
mas décadas ha propiciado que la Organizacién Mundial
de la Salud formule recomendaciones de diagnéstico y
tratamiento al respecto®. La asociacion de cuatro farma-
cos nuevos, la prolongacion del tratamiento un mimino
de 21-24 meses y la supervision estricta del tratamiento
monitorizando las posibles reacciones adversas que pu-
dieran aparecer son aspectos claves a tener en cuenta.

Con respecto a los cuatro nuevos farmacos, las reco-
mendaciones generales en el tratamiento de la TB-MFR
son: una fluorquinolona a altas dosis (levofloxacino o
moxifloxacino), un inyectable de segunda linea (evitar
estreptomicina por su elevada tasa de resistencia aso-
ciada a isoniazida) y otros dos farmacos acompafantes,
preferiblemente protionamida y cicloserina. El inyectable
deberia mantenerse hasta, al menos, la negativizacion de
los cultivos. La pirazinamida siempre se debe administrar,
pero no se cuenta entre los cuatro farmacos nuevos, por
su alta probabilidad de haberse empleado en tratamien-
tos anteriores. Con respecto al etambutol, puede valorar-
se incluirlo en el tratamiento en pacientes naive al mismo,
pero nunca como uno de los cuatro farmacos nuevos.

Linezolid puede resultar muy eficaz especialmente en
el tratamiento de la tuberculosis extensamente farma-
corresistente®. Sin embargo, su elevado coste unido a su
toxicidad a largo plazo (alteraciones hematoldgicas y po-
lineuropatias) son dos puntos a tener en cuenta. Junto
al linezolid, bedaquilina® y delamanid” estan destinados a
ocupar un papel relevante en el tratamiento de la TB-MFR.

No existe ningun conflicto de interés.
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