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I INTRODUCCION

La tuberculosis (TB) es una de las infecciones més extendidas conocidas por el hombre:
1,700 millones de habitantes -alrededor de una tercera parte de la poblacion mundial-
estdn infectados con el bacilo Mycobacterium tuberculosis™*. Anualmente, 8 millones de
individuos desarrollan la enfermedad y 3 millones mueren a causa de este mal'. El
espectro de las manifestaciones clinicas de la tuberculosis es muy amplia, ¢ incluye la
tuberculosis pulmonar (TBP) (la forma infecciosa de la enfermedad), y otros tipos de

tuberculosis extrapulmonar,

Los factores que tradicionalmente se han asociado con la adquisicidn de la infeccion,
desarrollo del padecimiento y mortalidad son complejos, ya que para su presentacidn
influyen, entre otros, aspectos sociales, econémicos, culturales, biolégicos y médicos.

La TBP es un importante problema de salud publica en el mundo, especialmente en los
paises subdesarroliados, debido en gran medida a las condiciones que privan en algunos
grupos de la sociedad en los que prevalecen ¢l hacinamiento, la mala alimentacién, bajos
niveles educativos para la salud, insalubridad y todas aquellas condiciones que se han
incluido en la denominada patologia de la pobreza, ademis de factores tales como, abuso
del alcohol, tabaco y ottas drogas, el embarazo, el tratamiento prolongado con
corticoesteroides, falta de acceso a los servicios de salud y la presencia de otros
padecimientos como la diabetes mellitus’. Asimismo constituye la principal causa de

muerte por enfermedades infecciosas entrz la poblacion adulta del mundo®.

Sin tratamiento, aproximadamente 50% de personas con TB activa morirdn en cinco afios
después de contraer la enfermedad’. La Organizacién Mundial de la Salud (OMS),
declaré como una Emergencia Global a la tuberculosis en el afio de 1993%. Se estima que
en la década de 1990-99 se reportaran 88 millones de nuevos casos y falleceran 30

miliones de personas’.

Con el mejoramiento de las condiciones socioeconémicas de la poblacidn, sobre todo en
los paises desarrotlados, de la aplicacién de medidas preventivas y de la introduccidn de

ta quimioterapia especifica, se habia observado un descenso continuo de la tuberculosis,




mismo que se interrumpid hacia la mitad de la década de los 80s, en que huboe un repunte
en la tendencia del padecimiento®, aftos en que se observaron aumentos de4229%enla
incidencia en diferentes ciudades de Estados Unidos y Europa®. Dos situaciones han
hecho que se agrave el problema: su asociacién con la infeccién por virus de la
inmunodeficiencia humana (VIH) ? y la aparicién de cepas resistentes al tratamiento

antifimico (multirresistencia -MDR. por sus siglas en inglés-)*.

En pacientes con SIDA, la TB constituye la tercera infeccién mas frecuente’: los
portadores de! VIH, tienen mayor riesgo de infectarse por M. tuberculosis que otro tipo
de pacientesm, en tanto que los que estdn infectadas por el bacilo de la TB, tienen 30
veces mas probabilidad de desarrollar la forma clinica de TBP®. En Africa, donde cerca
de la mitad de individuos VIH-seropositivos estan también infectados con TB, se estima
que del 5-8% desarrollardn TB cada afio'. De manera general, la TB causa la muerte a

uno de cada tres pacientes infectados con SIDA!.

El amplio, pero a menudo inadecuado uso de drogas antituberculosas en paises
desarrollados ha provocado la aparicién de micobacterias resistentes a isoniacida y
rifampicina principalmente'z, las cuales graduvalmente han ido reemplazando a las cepas
sensibles a estos farmacos, lo que aunado a programas de prevencion insuficientes e
inadecuados en algunos paises’, ha originado junto con las grandes tasas de abandono de
tratamientos por parte de los pacientes'o, que empeote la situacion epidemioldgica de este

padecimicmou.

Finalmente, en lo que se refiere a la gran mayoria de paises subdesarrcilados, y en forma
adicional a la situacion anteriormente descrita, las condiciones de pobreza de la poblacion
y la falta de recursos por parte de las instituciones, dan como resultado que €l problema
de la tuberculosis cobre mayores dimensiones en este lipo de paises, a los que México
pertenece. En el estado de Chiapas, ello es particularmente importante, dados los graves

conflictos socioecondmicos, culturales y politicos por los que atraviesa la entidad.




11 ANTECEDENTES

En 1990, ia Unidad de Tuberculosis de la OMS, realizé una evaluacion para determinar la
situacion de la tuberculosis a nivel mundial en ese momento. Segin {os resultados de esa
evaluacidén, en 1990 hubo 1,722 millones de infectados por M. tuberculosis, ocho
millones de casos nuevos de TB y de 2.6 a 2.9 millones de defunciones por esta misma

causa'’,

Se estima que, en la actualidad, de los 8 millones de casos nuevos anuales, 364,000
ocurren en Latinoamérica, 1'400,000 en Africa, 2’500,000 en el Sudeste de Asia,
27566,000 en el Pacifico Occidental, 570,000 en el Mediterraneo Oriental y 400,000 en
paises industrializados y Europa. Por otra parte de los 3 millones de fallecimientos
registrados 250,000 ccurren en América Latina, 675,000 en Africa, 950,000 en el sudeste
de Asia, 900,000 en la regién del Pacifico Occidental, 175,000 en el Mediterraneo del

Este y 50,000 en paises industrializados y Europa.

La Organizacion Panamericana de la Salud (OPS) calcula que la TB fue la causa de
muerte de mds de 75,000 personas en América Latina y el Caribe en 1995°. Més de la

mitad de los casos estimados ocurrieron en Brasil, Peni y México”.

Asimismo, el crecimiento y envejecimiento de la poblacién pueden aumentar el namero
de casos de tuberculosis. Ademas, algunos paises pueden estar experimentande un
resurgimiento en las tasas de enfermedad, debido a diversos factores incluyendo: (a) el
deterioro de la infraestructura de los sistemas de salud publica y el debilitamiento de los
programas de control de TB especificamente; (b) las crisis econdmicas y el crecimiento
de las poblaciones marginadas urbanas y rurales con condiciones de vida conducentes a
la diseminacién de la enfermedad; (¢} el avance de la epidemia de fa infeccién por el

VIH; y (d) los viajes y las migraciones®.

Aproximadamente solo dos tercios de los casos estimados de TB se reportan en el

continente Americano. En consecuencia, 100,000 o mas casos pueden no ser

diagnosticados ni tratados cada afio’.




En México, hay alrededor de 30,000 casos nuevos de tuberculosis cada afio®, aunque se
desconoce con exactitud la situacién epidemiolégica respecto a la TBP, ya que los
valores teportados fluctian entre 17 y 110 casos nuevos por 100,000 habitantes por

4,
afio'*'*.

Conviene destacar que a nivel nacional, a partir de la década de los cuarentas habia
ocurrido un decremento en las tasas de incidencia de la tuberculosis. Sin embargo, desde
1976 estas cifras se han estabilizado. Para 1993 la tasa notificada es de 17.1 casos por
100,000 habitantes. De haberse conservado la tendencia al descenso la tasa durante 1993
seria de 12.5 casos por 100,000 habitantes en lugar de 17.1, que es la tasa notificada. Esto
significa que ha ocurrido un incremento en el niimero de casos de tuberculosis en los
iltimos 10 afios que representa 27,900 casos adicionales'®, ello sin contar el posible

subregistro en el pais.

En cuanto a tuberculosis pulmonar, segin cifras oficiales, en 1995 la incidencia de casos
notificados a nivel nacional fue de 11.5 y en Chiapas de 23.7 casos por 100 mil
habitantes-afio'®, con lo que Chiapas se ubicé como ¢l noveno lugar a nivel nacional en
cuanto a incidencia de casos, aunque en lo relativo a mortalidad por tuberculosis ocupé el
primer Iugar con una {asa de mds del doble que la sefialada para el pais: 9.4 contra 4.4 por

100 mil habitantes'”.

Dentro del estado de Chiapas, una de las regiones en las que se observa una mayor
incidencia de casos de TB, es la region fronteriza'®. Esta region, es una zona bastante
deprimida en términos socioecondmicos y de elevada ruralidad: 11 de sus 12 municipios
estén clasificados como de alta y muy alta marginacién'®. Ademas es una zona con una
importante proporcion de poblacién indigena y campesina, grupos sociales reconocidos
entre los de mayor marginacidn socioeconémica del pais'®, donde ademas se tienen
estudios que denotan la existencia de serios problemas para el diagndstico de este

L2001
padecimiento’®*',




I OBJETIVOS

1. OBJETIVO GENERAL

s Analizar la situacién relativa a la tuberculosis pulmonar en zonas de alta y muy alta

marginacion socioecondmica de la Region Fronteriza de Chiapas, México.

2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Estimar la prevalencia de tuberculosis pulmonar en poblacién tosedora de zonas de

alta y muy alta marginacién socioeconémica de 1a Region Fronteriza, Chiapas.

2. Identificar y analizar los problemas relativos al diagnostico y control de la TBP en el

area de estudio.

3. Tipificar la micobacteria en los tosedores identificados como positivos a TBP.




Iv HIPOTESIS ESTADISTICAS

Del objetivo especifico uno:

La tasa de prevalencia de TBP en poblacion tosedora de zonas de alta y muy aita
marginacién socioeconémica es mayor que la reportada a partir de las estadisticas

oficiales.

Del-objetivo especifico dos:

Existen problemas de diagndstico de casos de TBP asociados a la accesibifidad de los

servicios de salud.

Del objetivo especifico tres:

Al menos 98% de los bacilos de las personas que resulten positivas a TBP, serdn

Mycobacterium tuberculosis.




\ MARCO TEORICO

1. DESCRIPCION DE LA ENFERMEDAD

La tubcr‘culosis es una enfermedad de localizacién principalmente pulmonar, pero que
también puede afectar otros dérganos del ser humano. Es ocasionada por Mycobacterium
tuberculosis en un 98 2 99% de todos los casos y menos frecuentemente por M. bovis
(alrededor del 1%). M. tuberculosis es un parasito especifico de la especie humana, que
sélo se multiplica naturalmente en ¢lla, se transmite por via aérez y aquellos infectados
que llegan a desarrollar una enfermedad tuberculosa pulmonar, con lesiones extensas
donde se producen poblaciones de millones de bacilos, se convierten en las fuentes de

infeccion en la comunidad®®.

La historia natural de la infeccidn por M. tubercutosis se conoce desde hace muchos afios.
En aquellas regiones donde existe una prevalencia alta de infeccitn tuberculosa, la
infeccién primaria ocurre en la temprana infancia. El desarrollo de la tuberculosis activa
depende de varios factores entre los que se cuentan el sistema inmunologico del huésped,
estados fisiologicos como el embarazo, padecimientos sistémicos asociados como la
diabetes mellitus y/o el tratamiento con inmunosupresores. Asimismo, la infeccion por
VIH es el factor de mayor riesgo para la reactivacion de la tuberculosis latente y se ha
estimado en 7% anual®. A su vez, la letalidad de la enfermedad depende principalmente
de la accesibilidad a los servicios de salud: de acuerdo a este factor, entre 10 y 50% de

los pacientes mueren en periodos que varian de 1 a 10 afios"’.

2. AGENTE

Et término bacilo tuberculoso designa dos especies de la familia Mycobacteriaceae del
orden Actinomycetales: M. fuberculosis y M. bovis, En la actualidad la enfermedad
debida a M. bovis es poco frecuente. En realidad el bacilo tuberculoso incluye a todos los
miembros del “complejo tuberculosis”™, que son M. tuberculosis, M. bovis, M. africanum
y M. microti'’. Bt género mycobacterium incluye organismos pardsitos, saprofitos y

formas intermedias.




M. tuberculosis es un bacilo delgado de extremidades redondeadas, con longitud de 2 a 5
um y didmetro de 0.2 a 0.3 pm; es inmévil, carece de cépsula o esporas, no tiene
ramificaciones y dificilmente se tifie con los métodos tradicionales. Se tifie de color rojo
violaceo con el método de Ziehl-Neelsen vy una vez teiiido es resistente a la decoloracién
con la mezcla de dcidos minerales fuertes y alcohol, de ahi el nombre de dcido alcohaol

resistente’".

Esta Gitima es su principal caracteristica y se debe a la composicion de su pared celular,
rica en lipidos de aito peso molecular. Todes los microorganismos que se tifien con la
técnica de Ziehl-Neelsen son llamados “bacilos 4cido-alcohol resistentes” o BAARY.

Al tefiirse con fluorocromos con la mezcla de auramina-rodamina aparece con
fluorescencia de color amarillo intenso. M ruberculosis crece lentamente, y forma
colonias no pigmentadas, produce niacina, reduce nitratos, produce catalasa, es sensible
al calor, es inactivada por calentamiento a 68° C, con un pH 7 y es sensible a isoniacida.

. N . [
Las cepas resistentes a isoniacida de M. tuberculosis no producen catalasa'’,

La composicién quimica de M. ruberculosis es compleja. Su pared celular posee un alto
contenido de lipidos (aproximadamente 20 a 40% del pese seco de la pared), lo que
explica su caricter hidréfobo; 1a pared estd constituida por una red de glucopéptidos con
uniones cruzadas, llamada mureina o mucopéptido. Entre otros lipidos se encuentran: las
ceras {ésteres de acidos grasos con alcoholes), tal como la cera D, que es un micosido de
aito peso molecular que contiene icidos micdlicos (dcidos grasos ramificados
hidroxilados), asi como un glucopéptido, y se ubica en la parte basal de la pared celular; y
los glucolipidos, denominados también micosidos (compuestos lipidicos solubles en los

cuales las fracciones de lipides y carbohidratos estan unidas covalentemente).

Asimismo, los glucolipidos, aunque no estan unidos a la pared celular, son importantes
moléculas de superficie entre los cuales se encuentran el factor cordén, los sulfolipidos,

los micésidos y los lipopolisacaridos®.




Los principales polimeros que constituyen la pared celular son el peptidoglicano y el
arabinogalactano-micolato, Este altimo se asocia de forma no covalente al factor cordén,

asi como a varios sulfatidos, glucopéptidos y glicolipidos fendlicos™.

Ei componente polisacdrido esta constituido por dos aminoazucares, la glucosamina y el
acido murdmico, y otros que se hallan unidos quimicamente con los lipidos presentes en
la pared celular, tales como, la manana, la arabinomanana y el arabinogalactano

Cabe destacar que el factor corddn 0 de acordonamiento identificado en la mayoria de las
micobacterias (6,6-dimicolato de trehalosa), debido a que funciona como téxico, es en
gran parte responsable de la virulencia de las cepas, asi como también estd involucrade
en el tipo de crecimiento de algunas cepas de M. tuberculosis, ya sea como “cuerdas™ o

“trenzas” en algunos medios de cuitivo.

En conjunto todos los componentes de la pared celular son los responsables de la
resistencia bacteriana a la desecacidn, de su afinidad tintorial, de sus efectos toxicos, de
su capacidad adyuvante y de la induccién de la respuesta inmune y de hipersensibilidad®’,
Asimismo, respecto a la pigmentacidn, esta es una propiedad genética de algunas

especies: los carotenos son especificos de especie y algunos de ellos son fotoinducibles®®,

E! bacilo es aerobio estricto, requiere presiones parciales de oxigeno entre 120-150 mm
de Hg, temperatura ambiente de 38°C, pH neutro, humedad moderada, obscuridad y
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nutrientes de origen celular ricos en nitrogeno™,

3. ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS DE LA TUBERCULOSIS PULMONAR

La Unidad de Tuberculosis de la OMS realizé un ejercicio para estimar la situacién de la
tuberculosis, analizando la prevalencia de la infeccién tuberculosa, la morbilidad y 1a
mortalidad anual por tuberculosis a nivel mundial. De acuerdo a estas estimaciones, el
nimero de individuos que para 1990 estaban infectades en el mundo por M. tuberculosis

era de 1,722 millones. Esta frecuencia fue calculada mediante un modelo que considerd




el riesgo anual de infeccion, medido a pattir de encuestas realizadas durante los Gltimos
10 afios y la distribucion por grupos etireos en la poblacion. Se estimé también que
durante 1990, globalmente se presentaron & millones de casos nuevos de tuberculosis.
Este calculo se realizé con base en el nimero de casos baciliferos por unidad de riesgo
anual de infeccion y el numero de casos negativos a baciloscopia por cada caso
bacilifero. Se estim¢ asimismo, que durante 1990 se presentaron de 2.6 a 2.9 millones de
defunciones debidas a tuberculosis, esto con base en la cobertura de servicios calculada a
partir de la comparacién entre el nimero de casos notificados vy el numero de casos
esperados, suponiendo que fallecen 50% de los pacientes no tratados y 15% de los casos

notificados®.

En México, la mortalidad por tuberculosis en todas sus formas en 1995 fue de 5.1 por
100,000 habitantes; solo por tuberculosis pulmonar hubo 4,023 defunciones, lo que
equivaie a 11 muertes diarias y mas de 90,000 afios potenciales de vida perdidos, Para
1996, ultimo afio del que se tiene registro, la mortalidad asociada 2 TBP fue de 4.3 en

igual denominador, con un total de 3,976 muertes.

Respecto a la morbilidad registrada por TBP durante los ualtimos afios, las estadisticas
oficiales no sélo no muestran un descenso de la enfermedad, sino por ¢l contrario, una
tendencia ligeramente a la alza: asi, mientras en 1990 se registro una tasa de incidencia de
TBP de 14.27 por 100,000 habitantes, en 1997 dicho indicador fue de 15.8. Sin embargo.
ptoyecciones de ]a propia Secretaria de Salud, ubican al pais en ¢l afto 2,000 con una tasa

de incidencia de TBP de 19.8 por 100,000 habitantes®®.

No obstante, estimaciones de la Organizacién Mundial de la salud, sefialan para el caso
de México, una tasa de incidencia de tuberculosis {en todas sus formas) de 110 casos
nuevos por 100,000 habitantes-afio. Si se asume que la TBP supone alrededor del 50%
del total de casos de tuberculosis en todas sus formas en los paises en vias de desarrolio,
la incidencia de TBP en México representarfa al menos 50-55 nueveos casos por cada

100,000 habitantes-afio®.




Investigadores del Instituto Nacional de Referencia Epidemiologica (INDRE)”,
estimaron, a partir del modelo de historia natural realizado por Miller (basado en el riesgo
anual de infeccién, la cobertura de vacunacién por BCG en poblacidn total y la eficacia
de la vacuna), el niimero “real” de casos de tuberculosis que ocurren en nuestro pais es de
51.7 casos por 100,000 habitantes que estarian distribuidos en 20,825 casos de TBP ¥
24,990 de tuberculosis extrapulmonar con un total de 45,815 casos, lo que indicaria que,
segin dichos cdlculos, la tasa notificada de.TB, subestima tres veces la tasa real de

nuestro pais.

Para ¢l caso de Chiapas, es importante sefialar que ain cuando en morbilidad, esta
entidad ha ocupado del 5° al 9° lugar a nivel nacional durante el periodo 1992-1997
(Cuadro 1), invariablemente ha ocupado el primer lugar de mortalidad por este

padecimiento de 1992 a 1996, ltimo afio del que se tiene notificacidn oficial {(Cuadro 2).
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CUADRO i. TUBERCULOSIS PULMONAR EN MEXICO Y EN EL ESTADO DE
CHIAPAS. MORBILIDAD 1992-1997 (TASAS POR 100,000
HABITANTES-ANO SIN ESTANDARIZAR)

Ailo Meéxico* Chiapas* Lugar a nivel
nacional
1992 13.66 2333 9°
1993 8.66 22.66 9°
1994 14.99 20.59 5
1995 .52 23.70 6°
1996 15.38 23.60 7°
1997 15.58 27.15 7°

* Tasa por 100,000 habitantes-afio

Fuente: Atio 1992: S84, Anuario Estadistico 1992; Afio 1993: SSA, Anuario Estadistico
1993: Ao 1994: SSA, Anuario Estadistico 1994, Afie 1995: §5A, Anuario Estadistico
1995: Calculos efectuados a partir de: 1. Numero de casos de TBP reportados en
Sistema Nacional de Vigilancia Epidemioldgica. Epidemiologia 1996,13(2):6.
Estimaciones poblacionales para 1995 de: $§A, Anuario Estadistico 1995. Afio 1996:
Cadlculos efectuados a partir de: 1. Numero de casos de TBP reportados en Sistema
Nacional de Vigilancia Epidemiologica. Epidemiologia 1997:14(52):7. Estimaciones
poblacionales para 1995 de: SSA, Anuario Estadistico 1995. Afio 1997: Calculos
efectuados a partir de: 1. Niimero de casos de TBP reportados en Sistema Nacional de
Vigilancia Epidemioldgica. Epidemiologia 1997,14(52).7, hasta la semana numero 30y
2.

CUADRO 2. TUBERCULOSIS PULMONAR EN MEXICO Y EN EL ESTADO DE
CHIAPAS. MORTALIDAD 1992-1996 (TASAS POR 100,000
HABITANTES-ANO SIN ESTANDARIZAR)

Aifio México* Chiapas* Lugar a nivel
nacional

1992 5.2 12.5 1°

1993 4.8 11.7 1°

1994 4.6 11.0 1°

1995 44 9.4 1°

1996 43 9.4 1°

* Tasa por 100,000 habitantes/afio
Fuente: Afio 1992: $54, Mortalidad 1992; Afio 1993: SS5A, Mortalidad 1993, ARo 1994:
SSA, Mortalidad 1994; Afio 1995: S54, Mortalidad 1995 S54, Mortalidad 1996.




4. MECANISMOS DE TRANSMISION DE LA TUBERCULOSIS PULMONAR

El ser humano es el huésped natural de M. tuberculosis. Se trasmite persona a persona a
través de las gotas de saliva. El ganado vacuno es el huésped natural de M. bovis y la

transmision al humano se efectiia por la ingestion de leche no pasteurizada.

Aunque fa tuberculosis ocupa un lugar bajo entre las enfermedades transmisibles en
cuanto a infecciosidad por unidad de tiempo de exposicion, una exposicion prolongada de
algunos contactos, en especial de miembros de la familia en ¢! hogar, puede hacer que el

riesgo de contraer la infeccién termine por causar enfermedad en el término de un afio"’,

M. tuberculosis se transmite por la inhalacidn de pequefias gotas de secrecién que
contienen el bacilo viable y cuya fuente son los hospederos con enfermedad activa. Estas
pequefias gotas se producen cuando el enfermo tose, estornuda o habla. Ocasionalmente
también puede darse la transmisién durante la manipulacion de muestras biologicas en el
laboratorio clinico. Aqui cabe sefialar que las gotas de mayor importancia para la
transmisién de la enfermedad, son las de 1 a 5 micras de didmetro, ya que éstag pueden
quedar suspendidas en el aire, pudiendo permanecer por largo tiempo en un espacic
cerrado®™. Se considera que las gotas de mayor tamafio no sirven como vehiculos
efectivos en la propagacion de fa infeccion, debido a que no quedan suspendidas en el
aire, y aun en el caso de ser inhaladas, no llegan al alvéolo ya que generalmente quedan
atrapadas en la mucosa orofaringea o en la pared de la traquea y bronquios principales,

siendo posteriormente eliminadas con el moco™.

5. FACTORES RELACIONADOS A TUBERCULOSIS PULMONAR

5.1 RESPUESTA INMUNE DEL ORGANISMO ANTE LA INFECCION POR M.
tuberculosis

La via mas comun de entrada del bacilo al crganismo humano, es la via respiratoria, a

través de la inhalacidn de aire contaminado con gotitas de saliva aglutinadas con esputo.




El organismo humano, ante la infeccién por M fuberculosis, origina una respuesta

humoral y celular, ésta 1ltima llamada de hipersensibilidad tipo V.

Los bacilos inhalados llegan a los alvéolos y son ingeridos por los macréfagos alveolares,
pudiendo suceder que: los bacilos sean destmidos o inhibidos por los macrofagos, o bien

que los bacilos se multipliquen intracelularmente.

En la respuesta humoral, a pesar de fa gran variedad de inmundgenos en M twberculosis,
la respuesta del organismo dada por la formacion de anticuerpos ante el bacilo, es

limitada. Ello se explica debido al caricter intracelular de la infeccion,

Por su parte, la respuesta inmune celular es debida a una gran activacion de los
macrdfagos, en donde la citocina (interleucina (IL) -12), producida por estas células,
activa a los linfocitos T (Thl CD4+), quienes a su vez liberan citocinas [interferén
gamma (IFN-y), factor de necrosis tumoral tipo beta {TNF-f), IL-3 y, factor estimulante
de crecimiento de monocitos y macréfagos (GM-CSF, GM-GF, por sus siglas en inglés)],

que a su vez activan a un mayor niimero de macréfagos.

Dicha activacion consiste en una actividad fagocitica mayor, un aumento en el nimero de
lisosomas y mayor produccién de enzimas lisosdmicas, que, aunado a la produccién ya
mencionada de las citocinas, contribuye a incrementar de manera importante los
mecanismos de muerte intracelular, en este caso, tanto para los propios macrofagos,

como para M tuberculosis.

Sin embargo, la activacién de los macréfagos es temporal, persistiendo sélo durante unas
semanas. Si la respuesta no es eficaz para eliminar al bacilo, es decir, si hay un estimulo
antigénico persistente, las citocinas premoverdn la diferenciacion de los macréfagos a
células epiteloides, las cuales liberaran gran cantidad de TNF-o y algunas de estas ¢élulas
se fusionardn, originando células gigantes multinucleadas, caracteristicas de las lesiones

granulomatosas’’.
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La inmunidad celular se distingue por la presencia de dos tipos de respuesta; en una, los
bacilos son fagocitados y destruidos por los macrofagos como resultado de la activacion
de citocinas producidas por linfocitos T cooperadores (T CD4+); particularmente IFN-y;
el otro tipe de respuesta, conduce a la lisis de células infectadas y es mediada por los

linfocitos T citotoxicos (CD8+)*?,

Cabe sefialar, que la respuesta celular del organismos se encuentra asociada a algunas de
los componentes de la pared celular de M. tuberculosis, entre los que se pueden
mencionar: el factor cordon, sulfolipidos ¥ micosidos, los cuales pueden ser directamente
tdxicos para las células hospederas, ya que pueden impedir los mecanismos efectores que
controlan en condiciones normales la duplicacién celular o bien afectar el equilibrio entre

las citocinas que fomentan el crecimiento v las que lo inhiben.

El factor cordon, produce citotoxicidad sistémica activa y la liberacion de los factores
quimioticticos por parte del macréfago; provoca un granuloma cronico y puede servir
como adyuvante inmunolégico; también ataca a la membrana mitocondrial provocando

lesién funcional de las respuestas asociadas a la membrana y la fosforilacién oxidativa®'.

Los sulfolipidos inhiben la activacion y unidn de fagosomas-lisosomas en los
macréfagos; aumentan la secrecion de las monocinas y la formacién de granulomas,
bloquean la liberacion de superdxidos por interferir con los mecanismos de fosforilacion,
y reducen la actividad bactericida del monocito, ademas de intensificar la toxicidad del

factor cordén’?.

Por su parte, los micdsidos (glucolipidos y glucopeptidolipidos), le confieren a M

tuberculosis una proteccion contra el ambiente hostil.

Otros componentes de M. tuberculosis que intervienen en la respuesta celular, son el
4cido tuberculoestedrico, que estimula la fagocitosis de las ¢élulas mononucleares y
provoca casetficacion, metamorfosis del tejido conectivo, acimulo de células epiteloides

y la formacidn de células gigantes polinucleadas, asi como la cera D, que provoca un




estado de hipersensibilidad de tipo retardado (en combinacion con las proteinas del

bacilo) y actita como adyuvante en la produccion de anticuerpos®.

Si los microorganismos no son eliminados en su totalidad, viene una etapa conocida
como simbiosis. En esta fase, los macréfagos no producen dafio tisular evidente, ni
tampoco afectan a los bacilos; de igual manera, éstos no dafian a los macréfagos, y en
este periodo hay una gran proliferacion bacilar, con un importante reclutamiento de
macrofagos en el sitio de la lesién. Ocurre entonces la formacion de granulomas, como

respuesta al desarrollo de una intensa reaccién inmune de tipo celular.

El granuloma tuberculoso estd constituido por acumulacién de macréfagos, células
epiteliodes, células gigantes multinucleadas {macrofagos fusionados con micleos en la
periferia, “células gigante tipo Langhans™) y linfocitos T rodeando al granuloma. En el
centro del mismo existe necrosis caseosa que habitualmente se licuifica, permitiendo la
eliminacion de los bacilos a través de los bronquios, asi como su diseminacion a otras
areas del parénquima pulmonar y al resto del organismo. Esta diseminacién se lleva a
cabo por via hematdgena al erosionarse los vasos sanguineos adyacentes. La licuefaccion
del material caseoso finalmente da fugar a la formacion de cavidades y fibrosis de los

6rganos afectados™.

Si bien los granulomas, al encapsular a las micobacterias, las protege de la accién del
sistema inmune, también aisla a los macrofagos activados y en extension a sus productos
toxicos, previniendo de esta manera el dafio a los tejidos vecinos. Ademds, los
macrofagos activados iocalizados en el centro del granuloma, sobre todo de aquellos de
mayor tamaiio, quedan aislados y mueren probablemente, por ia combinacion de falta de
oxigeno y los efectos toxicos de sus propios productos, dando lugar a la necrosis

caseosam.

En el paciente con tuberculosis, los granulomas pueden seguir uno de tres caminos:
romperse y los bacilos diseminarse 2 bronquios; curarse formando fibrosis y
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A su vez, el dafio tisular ocasionado por ¢l proceso infeccioso puede ocurrir por:

e La liberacién de linfocinas producidas por los linfocitos T, que pueden ser toxicas a

clertas concentraciones

« La toxicidad del factor corddn liberado en gran cantidad por las micobacterias, como

resultado del proceso inmune de hipersensibilidad retardada

s lLa reaccién antigeno-anticuerpo, que agrega complejos inmunes en el tejido
necrotico, activando a la cascada del complemento y destruyendo a las células

huésped

» La liberacion de enzimas hidroliticas liberadas por los macrofagos, tales como las

proteinasas y las lipasas, asi como fos granulocitos que matan directamente al tejido

* Reacciones intermedias de O; (H;O02, O y OHY) producidas por macréfagos y

granulocitos, que también causan dafio a los tejidos; v,
* La liberacion del factor necrosis tumoral proveniente de macrofagos y linfocitos®.

Ahora bien, cuando el proceso tiende a prolongarse, los macréfagos que estin
cronicamente infectados pierden su capacidad de activacidn, situacion que los convierte
en reservorios de las micobacterias, las cuales quedan de esta forma, protegidas del
ataque del sistema inmune. Sin embargo, la actividad citotoxica de tos linfocitos T puede

destruir un nimero fimitado de células infectadas, esta actividad esta mediada por el IFN-

vy el TNF-p16%.

En este punto, también debe mencionarse a la hipersensibilidad de tipo retardado (HTR),

el cual es un mecanismo por el que se destruyen los macréfagos no activados cargados de




bacilos, lo que contribuye a disminuir o eliminar, el ambiente favorable para el

crecimiento bacteriano, produciéndose entonces, la necrosis en {a lesién tuberculosa con

infiltracién de linfocitos y macrdéfagos.

A su vez, las micobacterias poseen diversos mecanismos de evasion de la respuesta

inmune del hospedero, entre los que se encuentran:

Dentro del macréfago, los bacilos se reproducen en las vesiculas llamadas fagosomas,

en donde permanecen ocultas a las inmunoglobulinas o a los linfocitos T citotoxicos.

Para mantenerse en el ambiente hostil que representa el interior de una célula
fagocitica, son capaces de inhibir la fusién del fagosoma con las vesiculas

lisosomales, impidiendo que viertan su contenido en el fagosoma.

Son capaces de prevenir la acidificacion al interior de las vesiculas, necesaria para fa

activacidn de las proteasas contenidas.
Mediante la secrecion de catalasa, pueden formar agua a partir del perdxido de
hidrégeno, eliminando asi el sustrato, para que la mieloperoxidasa forme compuestos

altamente toxicos como el hipoclorito.

Pueden liberar lipoarabinomanana, la cual interfiere con la capacidad de respuesta de

los macr6fagos a los estimulos del IFN-y; v,

Las micobacterias por si mismas pueden destruir a la célula fagocitica™.

5.2 FACTORES FARMACOLOGICOS

A principios de la década de los 60’s, se realizaron estudios in vitro, demostrandose que

en cultivos sometidos durante pocas horas a la accion de una droga antifimica, era posible

inhibir la multiplicacién bacilar por dias e incluso semanas®. No obstante, de 10s casos de




TB que se registran e inician tratamiento en América Latina y el Caribe, la OPS estima

que menos del 70% terminan su tratamiento como curados®,

Paraddjicamente, e] uso indiscriminado de antibidticos ha dado como resultado la
aparicion de cepas resistentes y que los medicamentos ya no sean tan efectivos para el

control de las enfermedades™.

Asi, diversos estudios han demostrado que mientras en cepas silvestres es muy remota la
posibilidad de que aparezcan bacilos resistentes®, en pacientes tratados a base de
monoterapia -ya sea con estreptomicina o isoniacida-, a pesar de que primeramente
mostraban una mejoria sustancial durante los primeros meses, posteriormente recaian con
aparicién de nuevos sintomas, progresion en las lesiones radiolégicas y reaparicién de
bacilescopias positivas (todo ello explicado por el proceso de seleccidn bacilar, con
proliferacion de los mutantes resistentes®). De hecho, debe sefialarse que, al combinar dos

o mas medicamentos cada uno actia sobre su respectiva poblacidn sensible.

Por ejemplo, 1a rifampicina interfiere la formacion del acido ribonucléico y por tanto, en
la duplicacion y el metabolismo celular; la isoniacida interfiere la sintesis del acido
micolico (indispensable para la formacién de la pared celular), la estreptomicina
interfiere la sintesis de proteinas plasmaticas favoreciendo la produccion de proteinas no
uttles; y, la pirazinamida interfiere el metabolismo que interviene en el transporte de

roo 6
axigeno .

A partir de estas consideraciones, se puede concluir que las bases farmacologicas del
tratamiento antifimico efectivo deben tomar en cuenta la wtilizacién de politerapia y el
uso de una primera fase intensiva del tratamiento que destruya en forma masiva a fa
poblacion bacteriana. De igual manera, 1z asociacion de las drogas debe comprender
aquellas con accidn bactericida y esterilizante (éstas iltimas con accién sobre los bacilos
persistentes). Finalmente, debe recordarse que las drogas utilizadas deben actuar en los

diversos sitios de ubicacion de la poblacidn bacteriana®,




5.3 MULTIRRESISTENCIA

En afios recientes, en la mayoria de los paises se ha reportado un incremento de la
resistencia a fos medicamentos utilizados contra la tuberculosis™®. La resistencia del M.
tuberculosis a los medicamentos se ha convertido en uno de los factores que pueden
impedir que un enfermo llegue a la curacion; este problema se conoce desde 1946,

cuando se utilizd el primer farmaco con éxito (estreptomicina).

En una poblacién de varios millones de gérmenes, existe un determinado nimero de
bacilos, que de manera natural, tienen un comportamiento diferente debido a cambios
genéticos. Estos mutantes pueden responder a los antimicrobianos de manera distinta al

resto de fa poblacién?.

La resistencia se origina por mutacion espontinea; esto es independiente de que el bacilo
haya sido expuesto al medicamento. En teorfa, los mutantes resistentes escapan a la
accion de la droga de varias maneras, medianle alteraciones estructurales en los
componenles microbianos que interfieren o impiden la penetracién del firmaco,
desarrollando vias metabdlicas no susceptibles, o bien a través de mecdnisinos eficientes

de degradacion o destruccion de la droga.

Las mutantes resistentes se presentan en poblaciones bacilares de un enfermo sin
tratamiento previo, | en 10° para isoniacida y esptreptomicing, 1 en 10° para etambutol y

1 en 10® para rifampicina.

Cuando la poblacién bacilar se pone en contacto con la droga, esta causa la muente de los
bacilos sensibles, pero se favorece la multiplicacion de los resistentes. Con el liempo, y
como resultado de la accién del medicamento como agente selectivo, la poblacion
resistente sustituird a la originalmente sensible. Este fendmeno, llamado mutacién-
seleccidn, es la causa del fracaso cuando se utiliza un solo medicamento (monoterapia) ¥
es la razon fundamental del uso simultineo de tres o mds medicamentos en el

tratamiento®®. Las drogas mas efectivas para prevenir la resistencia son la isoniacida y la
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rifampicina. Es por ello que se conoce como multidrogorresistencia a la presentacion de

resistencia a ambos medicamentos’®~.

Desde el punto de vista epidemiologico se conocen tres tipos de resistencia:

1. Resistencia adquirida o secundaria, gue se presenta en pacientes nuevos en el curso
del tratamiento debido a la mutacién-seleccidon producida por la incorrecta

administracién de la quimioterapia®®~%,

2. Resistencia primaria, que se presenta desde el inicio del tratamiento en pacientes que
nunca lo han recibido, pero que fueron contagiados por un enfermo con bacilos

resistentes’ >t

3. Resistencia inicial, observada en pacientes que ingresan al tratamiento aparentemente
no tratados con anterioridad; incluye tanto la auténtica resistencia primaria como la
adquirida no descubierta. El uso de este concepto es cada dfa mds comin debido a la

dificultad para verificar si el paciente realmente es o no virgen al tratamiento®®.

Por lo general, la resistencia primaria se limita a un solo farmaco, que suele ser la
estreptomicina, en tante que la secundaria, suele involucrar a dos o mas antifimicas?’,
Clinicamente, la resistencia secundaria se observa en dos situaciones: 1} cuando un
enfermo presenta baciloscopias positivas después del cuarto mes de farmacoterapia
sostenida, situacidn que indica fracaso terapéutico; y 2) cuando un enfermo vuelve a ser
tratado después de haber suspendido el tratamiento durante algin tiempo o de manera

posterior a haber sufrido una recaida.

En México, en un andlisis realizado en 1,811 cepas del laboratorio de referencia del
Instituto Nacional de Diagndstico y Referencia Epidemiolégico (INDRE)®, se encontré
que la resistencia primaria ha permanecido estable en los tltimos afios y que la resistencia
secundaria mostraba tendencias al incremento. En los casos de resistencia primaria la

mayor frecuencia de resistencia se presentd a estreptomicina, isoniacida y protionamida,
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sin embargo Ia resistencia secundaria fue més frecuente a isoniacida, estreptomicina y

rifampicina que son los antibidticos de mayor uso.

Finalmente, en este apartado debe tenerse en cuenta las siguientes consideraciones:

# La resistencia multiple a drogas de M. tuberculosis, por lo menos para la iseniacida y
la rifampicina, es debido al abandono del tratamiento y a los programas de

tratamiento pobremente supervisados

e En la inmunidad celular, es importante la respuesta de los linfocitos T cooperadores
(CD4+) ya que se ha visto la correlacion de mayor severidad de la infeccion en
pacientes infectados con el VIH, quienes tienen disminuida esta poblacion celular. En
este tipo de pacientes se ha observado un desarrollo mas ripido de la infeccidn de TB

a {a enfermedad, asi como una mayor frecuencia de enfermedades extrapulmonares“.

5.4 TUBERCULOQSIS E INFECCION POR VIH

La TB constituye la tercera infeccién en frecuencia que presentan los pacientes con
SIDA, antecedida solamente por candidiasis y pneumonia por Preumosistis carinii’. Sin
embargo, es una de las pocas enfermedades contagiosas, prevenible y curable que se

presenta en un individuo positivo a VIH*.

En las personas VIH positivas pueden darse las siguientes situaciones:

* Mayor frecuencia de reactivacion de TB a niveles relativamente moderados de
inmunosupresién, con conteos de los linfocites T cooperadores (CD4+) entre 300 y

400 céhulas/mm’

¢ Mayor frecuencia de infeccion ante Ia exposicion al bacilo
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® Mayor progresion a TB primaria
®  Mayor posibilidad de reinfeccién exogena en individuos que ya han padecido TB

* Infeccién y desarrollo de enfermedades por cepas de M. tuberculosis resistentes a

uno o mas antifimicos’.

En términos generales, los efectos de co-i’nfecci()n por VIH y M. tuberculosis se dan tanto
para una mayor progresion de seropositividad a SIDA, como de la progresion de
infeccion por M. tuberculosis a la forma clinica de TBP. En pacientes infectados por
VIH, la infeccidn por M. tuberculosis, debido al deterioro de la respuesta inmune, puede
convertirse en un co-factor de suma importancia que conlleve a una mayor produccién
viral, asi como a un aceleramiento del colapso del sistema inmune*®: la infeccién con M
tuberculosis es un potente activador de la produccion viral en células blanco con
infeccion latente de VIH (un 8% anual y 30% sobre el tiempo de vida™); en forma
adicional, a niveles experimentales se ha observado que M. tuberculosis estimula la
replicacion del VIH-1 in vitro, por lo que se ha formulado la hipétesis de que esto puede
ocurrir in vivo; es decir, que la presencia de infeccidn tuberculosa en un individuo VIH

positivo, acelere la progresidn de la infeccién por VIH a SIDA’.

Asimismo, dade que gran parte de las defensas del organismo en contra de M
tuberculosis se basan en la participacion de los linfocitos T cooperadores (CD4+), v que
el VIH es una de las principales células que ataca, en los casos en que una persona es
infectada por el VIH, el organismo que también esté infectado por M. fuberculosis queda
con menor capacidad de respuesta inmune, por lo que, en este tipo de pacientes, hay un
desarrollo mds rdpido de la infeccidn de TB a la enfermedad. asi como una mayor

frecuencia de enfermedades extrapulmonares™.
En consecuencia, las caracteristicas clinicas de los pacientes con TB que presentan
coinfeccién (M. ruberculosis y VIRB) difieren entre los VIH positivos y negativos. Esta

diferencia es debida principalmente al grado de inmunodeficiencia que tengan los
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pacientes. A medida que el sistema inmunolégico estd mds afectado, con mayor
frecuencia se observan formas extrapulmonares, principalmente miliar, linfitica, en
sisterna nervioso central, tejidos blandos, médula dsea, vias genitourinarias, higado y

sangre>"’,

En forma adicional, este tipo de pacientes presenta con mayor frecuencia efectos
adversos a los medicamentos, mayor mortalidad, mayor frecuencia de recaidas, mayor
presencia de cepas multirresistentes de M. ruberculosis v mayor posibilidad de
reinfeccion exdgena con cepas resistentes, después del tratamiento adecuado de cepas

susccptiblesl's.

En paises como el nuestro, con poblacion tuberculinizada, predominan las localizaciones
pulmonares de tuberculosis por muitiplicacion del bacilo tuberculoso, ubicado en focos
inactivos de infecciones remotas. En cambio, el mecanismo mas frecuente que se da en
_ poblacién poco tuberculinizada, es la progresion de una infeccidn tuberculosa reciente, en
quienes la inmunodeficieneia por VIH, acelera el pase de infeccién a enfermedad

4
tuberculosa’,

5.5 ASPECTOS DEMOGRAFICOS ASOCIADOS A LA TUBERCULOSIS
PULMONAR

Entre los aspectos demogréficos descritos que influyen en la aparicion y desarrollo de la

TBP, se encuentra la edad de las personas (mayor "riesgo” de aparicidn en las personas

de 15 a 44 afios). No se encontraron reportes que asociaran a otro tipo de factores

demograficos {tales como el sexo), salvo el propio crecimiento de la poblacidn (aumento

de la poblacién susceptible).
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5.6 ASPECTOS SOCIOECONOMICOS ASOCIADOS A LA TUBERCULOSIS
PULMONAR

Los principales factores socioecondmicos reportados en la literatura, son entre otros:
pobreza, marginacién y condictones asociadas tales como desnutricion, hacinamiento,

bajos niveles educativos y bajos niveles de ingreso.

5.7 ASPECTOS RELACIONADOS A LOS SERVICIOS DE SALUD

El principal impedimento que contribuye a que no se tenga una adecuada prevencion y
control de la TBP, es la falta de infraestructura y recursos para el diagnostico y
tratamiento de la enfermedad, asi como la falta de sensibilizacidn, capacitacion,
supervision y evaluacion del personal de salud, lo que trae como consecuencia, entre
otros aspectos: problemas de accesibilidad a los servicios en los micleos poblacionales de
mayor marginacién socioecondmica, bajos niveles diagndsticos en las unidades de salud
(tanto por actitudes indiferentes de los prestadores de servicios, como por problemas
relativos a la toma y ptocesamiento de muestras de esputo), falta de cumplimiento del
tratamiento por parte de fos pacientes’, aumento de cepas resistentes (drogo-resistencia),
escasa participacién del personal a nivel comunitario en la buisqueda activa de tosedores,
falta de seguimientc y continuidad a la atencién de los pacientes ya detectados vy,
problemas de mala calidad de la atencion y otras barreras de acceso a nivel

comunitario' %,

6. MANIFESTACIONES CLINICAS

Desde el punto de vista clinico, se reconocen de manera esquemdtica, las siguientes
formas de desarrollo de la enfermedad: a) primoinfeccion tubercufosa ¢ complejo
primario; b) tuberculosis hematdgena o de diseminacion linfatica; y, c) tuberculosis de

reinfeccion o tuberculosis post-primaria.
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6.1 PRIMOINFECCION TUBERCULOSA (COMPLEJO PRIMARIO)

Se presenta en personas que no han tenido contacto previo con el bacilo y suele ocurrir en
los primeros afios de vida. La infeccién primaria habitualmente comienza en aquellos
segmentos del pulmén cuya mayor aireacion favorece el deposito de los bacilos
inhalados, tales como los lébulos inferior y medio, la lingula y el segmento anterior de
los l6bulos superiores. En la mayoria de los casos ocurre un foco unico, aunque en una
cuarta parte de los casos pueden ocurrir focos miltiples’®. Por lo general la
primoinfeccién tuberculosa pasa inadvertida ¥ en muy pocas ocasiones evoluciona a

tuberculosis.

6.2 DISEMINACION HEMATOGENA (0 GENERALIZADA)

Las bacterias son ingeridas por macréfagos alveolares; sin embargo, se multiplican
destruyendo a los fagocitos, se acumulan macréfagos v linfocitos que ingieren a los
bacilos y poco a poco se desarrolla un drea de neumonitis. Si no se fogra controlar la
infeccion, fos bacilos pasan al torrente sanguineo v llegan a las areas que favorecen su
crecimiento, como son los ganglios linfaticos, los rifiones, las epifisis de los huesos
largos, los cuerpos vericbrales, las dreas meningeas adyacentes al espacio subaracnoideo

y, particularmente, ka region apical posterior de los pulmones'’.

M. tuberculosis produce una inflamacion granulomatosa, es decir, hay acimulos de
linfocitos, macréfagos y otras células como respuesta del sistema inmune del organismo,
en dénde éstos elementos celulares cercan a los bacilos, conteniéndolos, ©
destruyéndolos, lo cual no parece ocurrir en el enfermo tuberculoso®'.

En los nifios pequefios y en algunos adultos y ancianos, el foco primario puede
extenderse y ocasionar un proceso neumdnico. El crecimiento de los bacilos se inhibe
cuando se desarrolla la respuesta inmune celular, lo que ocurre en la mayoria de los
sujetos. Antes de ello, tanto el foco inicial como los focos metastasicos pueden
determinar la evolucién subsecuente hacia la enfermedad progresiva, que se conoce como

. . - 15
tuberculosis primaria .
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Es frecuente que en los muy jévenes ocurra diseminacion linfohematdgena ocasionando
meningitis tuberculosa. Sin embargo, en la mayoria de los casos la infeccion primaria

evoluciona a infeccién latente'®,

6.3 TUBERCULOSIS DE REINFECCION O DE REACTIVACION
(POSTPRIMARIA)

Cuando et sistemna inmunolégico del paciente se debilita, ocurre la reactivacion de la
infeccion latente. El enfermo desarrolla entonces tuberculosis activa y presenta ataque al
estade general, pérdida de peso, fatiga, ‘fiebre, sudoracidn nocturna, generalmente con
afeccion pulmonar que se manifiesta a través de la presencia de sintomas como tos
cronica, hemoptisis y dolor pleural. El estudio radiolégico muestra cavitaciones que
pueden ser unicas o milltiples y que habitualmente se localizan en los lébulos superiores

y estén rodeadas por infiltrado parenquimatoso'®.

En este tipo de tuberculosis, la enfermedad extrapulmonar es mucho menos frecuente que
la pulmonar, aunque puede afectar cualquier drgano o tejido, incluyendo las meninges,
los ganglios, la pleura, los rifiones, el pericardio, las articulaciones, los huesos, la laringe,

la piel, los intestinos, el peritoneo y los ojos.

La reproduccion y multiplicacion de M. tuberculosis estd en razdn directa de las
condiciones naturales de] huésped y que esto determina un metabolismo activo, latente e
intermitente. El desarrollo de una tuberculosis activa puede deberse a una reactivacion
enddgena o exdgena, pero se considera que en las regiones en las que existe una amplia

. .y . . .y . 1
circulacion del bacilo es frecuente la reinfeccion exdgena s,

El comportamiento de la enfermedad también se ve influida por dos condiciones muy

importantes: el nimero de bacilos y la localizacion de éstos.
Nimerg de bacifos. El bacilo de la tuberculosis es de crecimiento lento y se reproduce

una vez cada 16 a 20 horas; sin embargo, esta tasa de crecimiento hace posible que en un

término de 2 a 3 semanas, sobrepase la cifra de 10 millones de bacilos y es posible que
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alcance miles de millones en un mes. A esta etapa se le conoce como crecimiento

logaritmico®.

Localizacion de la poblacidn bacilar. En un mismo paciente existen poblaciones

bacilares con diversa ubicacion y bajo diferentes condiciones, que determinan su tasa de

crecimiento. De esta manera, conviene distinguir las siguientes cuatro situaciones o

subpoblaciones bacilares™:

2

o Primera subpeblacién (condiciones éptimas). El bacilo se encuentra en las

siguientes condiciones: tension parcial de oxigeno de (20 mm de Hg, temperatura de
37.5°C, wnutrientes, humedad v pH 6.8-7. El metabolismo es muy activo y su
crecimiento logaritmico™. Esta primeta poblacion esta en la superficie de las
cavernas, que es el sitio donde existe destruccion celular con nddulos inflamatorios
incapaces de impedir la multiplicacion bacilar, donde se crean focos de restos
celulares semiliquidos, ricos en nutrientes, con pH neutro y apropiada tensién parcial

de oxigeno®.

Segunda subpoblacion. Se encuentra en condiciones deficientes para su
supervivencia, tales como escasez de oxigeno, acidez, disminucidn de nutrientes y en
zonas con actividad inmunitaria, Su metabolismo es lento v su localizacion
corresponde a las dreas con necrosis caseosa. En estas éreas, existen multiples
bacilos, pero el ambiente no es el ideal para su multiplicacion salvo por breves

periodos®.,

Tercer subpablacidn. El tercer sitio de ubicacion de la poblacion celular es el
intracelular y el caseum. En relacion a la formacién de granulomas tuberculosos, un
nimero importante de macréfagos han fagocitado bacilos, y de acuerde a la
capacidad inmune, estos bacilos seran destruidos por el macréfago o permanecerin en
su interior. multiplicandose con dificultad por el pH acido intracelular (pH 5.6) y la
menor tensién parcial de oxigeno, hasta llegar a destruirse. Esta poblacién bacilar

denominada intracelular, es menos abundante, no superior a algunos cientos de miles
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de bacilos?. Si los bacilos se reproducen en forma persistente dentro de los

macréfagos indica deficiencia inmunolégica®,

Aqui debe sefialarse que la capacidad enzimdtica genera destruccion no solo del
bacilo sino también de los tejidos, formando y acumulando masas amorfas
necrosadas, densas, amarillentas, de pH ﬁeutro, pero con baja tensidén parcial de
oxigeno, en las cuales quedan bacilos englobades, con limitada capacidad de
multiplicacién y que sélo lo hacen esporddicamente y por breve tiempo. Esta
poblacion bacilar del caseum, también es escasa y su nimero aproximado es de cien

mil.

e Cuarta subpoblacidn bacilar. Es la que estd en el nddulo fibrético calcificado
separado del ambiente propicio para la multiplicacion por aclimulos celulares y fibras
de coldgena, pero aun viable. No se multiplica, 2 menos que cambien las condiciones

ambientales.

Las ultimas tres subpobiaciones pueden soportar bajo las condiciones descritas, meses o

hasta 40 afios vivos y virulentos®. Son los responsables de reactivacion endogena o de las

recaidas cuando es tratada en forma insuficiente o bajo condicicnes de compromiso
inmunolégico™ y son los denominados bacilos “persistentes”. A estos bacilos se les

atribuye la capacidad de mantener la hipersensibilidad a la tuberculina.

7. METODOS DIAGNOSTICOS DE TUBERCULOSIS PULMONAR

Para legar al diagndstico de tuberculosis, ¢l paciente debe ser estudiado clinicamente y
con métodos de laboratorio, ademis de considerar los antecedentes epidemiologicos.

La principal forma de diagndstico de la tuberculosis descansa en la identificacion de la
micobacteria ya sea en el esputo o en otro material biolégico. A continuacién se

describen brevemente los principales métodos uiilizados para la deteccién de TBP.
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7.1 BACILOSCOPIA

El examen microscopico directo o baciloscopia, es la técnica fundamental en toda
investigacion bacterioldgica en tuberculosis, tanto para el diagnostico como para el

control del tratamiento.

Se estima que se requieren 10,000 organismos por mililitro de esputo para lograr una
baciloscopia positiva, por lo que la observacién de un sélo organismo en una laminilla es
muy sospechosa. Existen dos tinciones fundamentales para la observacién de
micobacterias: la de Ziehi-Neelsen, que demuestra la presencia de bacilos dcido-alcohol
resistentes, y la de Truant, que permite que las micobacterias capten un complejo de
fluorocromos y se vean fluorescentes. Aunque la técnica de Truant tiene mayor
sensibilidad que la de Ziehl-Neelsen, su realizacion es mds costosa, debido a que requiere
de un micrescopico de luz ultravioleta y de un cuarto obscuro. Para el diagndstico de la
TBP en humanos, la muestra ideal es la baciloscopia de esputo (en otros productos el

valor de la baciloscopia es escasou).

7.1.1 TECNICA DE ZIEHL-NEELSEN

La muestra de esputo se aplica homogéneamente en 2/3 partes de un portaobjetos, se seca
a temperatura ambiente y se fija con calor para realizar la tincion. La tincién consta de

tres fases: coloracion, decoloracion y coloracion de contraste.

Para la coloracion se aplica fucsina fenificada, calentando con llama de alcohol. Para la
decoloracién se cubre el extendido con alcohol-acido. Para la coloracion de contraste se
cubre con azul de metileno. Para cada paso se quita el exceso con agua corriente de
manera indirecta. El conteo se realiza en un microscopio éptico a 100X de forma

. .o . . . 4
sistematica, recorriendo de izquierda a derecha®.
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Dependiendo del nimero de bacilos contados se dan los siguientes resultados:

Negativo (-): No se encuentran bacilos dcido alcohol resistentes en 100 campos
observados

Positive (+): Presencia de menos de un bacilo por campo en promedio, en 100
campos observados

Positive (++): Presencia de uno a diez bacilos por campo en promedio en 50 campos
observados

Positive (+++):  Presencia de mas de 10 bacilos 4cido-alcohol resistentes por campo en

20 campos observados.

7.1.2 TECNICA DE TRUANT

Esta técnica estd basada en ia biisqueda por microscopio, con fuente de luz ultravioleta en
campe oscuro, de micobacterias coloreadas con una mezcla de fluorocromos. La
preparacion se fija con calor y se tifie con una solucion de auramina-rodamina. Se lava
con agua corriente y la decoleracion se realiza con alcohol-dcido al 0.5%, y como
colorante de contraste se usa una solucién de permanganato. La preparacién se observa

con el objetivo de 40X y se busca la presencia de bacilos tipicos de color dorado™.

7.2 CULTIVO

El cuitivo es el método baclerioldgico mas sensible y especifico para descubrir Ja
presencia de micobacterias y en particular de M ruberculosis y M bovis. Las condiciones
necesarias para un buen cultivo son: temperatura optima entre 35 y 37°C, con un pH de
6.7 2 6.9. El cultivo puede realizarse por dos métodos, la técnica tradicional mediante el
desarrollo de colenias caracteristicas en un medio solido como el de Lowenstein-Jensen,
que tiene la desventaja de que los resultados tardan entre ocho y diez semanas, y la
técnica radiométrica (BACTEC), que permite la obtencion del cultivo de micobacterias

en una o dos semanas'’.

3i




7.2.1 CULTIVO EN MEDMO LOWENSTEIN-JENSEN

En un tubo de ensaye con tapon de rosca, se colocan 2 ml de la muestra y una igual
proporcién de NaOH al 4% con rojo de fenol (método de Petroff de decontaminacion), se
agita 20 segundos en un vortex para posteriormente incubar a 37°C durante 15 minutos,
posteriormente se centrifuga la muestra. Se desecha el sobrenadante y se le adiciona al
sedimento HCI IN. Se toman de 3 a 3.5 ml y se lleva a cabo la siembra en dos tubos de
ensaye con tapdn de rosca. Se dejan en una estufa de cultivo a 37°C. Se hace una primera
revision a las 48 horas de hecha la siembra, para saber si existe contaminacién o
alteracion por mala neutralizacion de la muestra (pH diferente al rango de 6.5 2 7.2). Las
posteriores revisiones se hacen a los 7, 30 y 63 dias para observar crecimiento de colonias

y dar resultados positivos (para un resultado negativo hay que esperar los 63 dias) M

El informe del cultivo se reporta segin la siguiente escala:

Negativo (-): No se observan colonias

Positivo I a 19: El nimero total de colonias en los tubos sembrados es menor a 20
Positivo (+): Presencia de 20 a 100 colonias

Positivo (++): Colonias separadas (mas de 100)

Positivo (+++): Colonias confluentes

Contaminado: Cultivo contaminado

7.2.2 METODO RADIOMETRICO BACTEC

Es un método semiautomatizado que permite detectar el crecimiento de las micobacterias.
Se utiliza un medio liquido al que se incorpora un sustrato marcado con carbono
radioactivo 'C. Las micobacterias al tomar el '*C del sustrato, lo metabolizan
desprendiendo '“CO; a la atmésfera del frasco, el cual se determina cuantitativamente en

T - 24
una escala o indice de crecimiento™.
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7.3 REACCION EN CADENA DE LA POLIMERASA (PCR) PARA LA
AMPLIFICACION DEL GENOMA DE M. tiberculosis

Recientemente se han desarrollado técnicas de biologia molecular como la reaccién en
cadena a la polimerasa (PCR) y el andlisis del polimorfismo de segmentos de longitud
restringida'’. La PCR detecta y amplifica una secuencia genomica caracteristica de M.
fuberculosis. Esta técnica estd basada en que las enzimas que realizan la sintesis del ADN
requieren de la presencia de un iniciador o primer para copiar la cadena que les sirve de
molde y en que la capacidad del ADN de formar hibrides es dependiente de la

temperatura.

En el caso de M tuberculosis, la muestra se trata con lisozima, proteinasa K y dodecil
sulfato de sodio (SDS) para romper las células. El ADN se extrae con cloroformo-CTAB
y se precipita con isopropanol. Se disuelve en agua y se toman dos alicuotas las cuales se
agregan a cada una de [2s mezclas de reaccidn. Esta mezcla estd compuesta por los dos
iniciadores especificos para la secuencia de insercion 156110, caracteristicas de M
tuberculosis y los cuatro desoxirribonucledtidos componentes del ADN y la ADN
polimerasa (Taq polimerasa}. Los nucledtidos suministrados complementan las regiones
que flanquean el fragmento por amplificar y en ciclos sucesivos de sintesis, la polimerasa
amplifica dicha regién varios millones de veces. El proceso es controlade mediante la
temperatura, primero se calienta la muestra hasta alcanzar los 94°C para desnaturalizar al
ADN y separar las cadenas, se deja enfriar a 65°C hasta que los iniciadores se asocien con
la secuencia [S6110 y el ciclo se repite 30 a 40 veces. En cada nuevo ciclo las cadenas
sintetizadas en el ciclo anterior sirven de molde para la sintesis de nuevas cadenas,
obteniéndose un crecimiento exponencial en el numero de cadenas presentes. Al término
del tltimo ciclo se toman alicuotas y se someten a electroforesis en gel de agarosa y se
busca la presencia de la banda caracteristica del producto amplificado, en comparacion

con testigos conocidos™.
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7.4 IDENTIFICACION DE CEPAS POR POLIMORFISMO DE LONGITUD DE
LOS FRAGMENTOS DE RESTRICCION (RFLP)

Se utiliza en estudios de epidemiologia molecular para establecer relaciones genéticas

entre cepas aisladas de distintos pacientes de una o mads localidades, por lo que se

emplean cepas puras cultivadas en medio de Lowenstein-Jensen.

Las bacterias se rompen con lisozima, proteinasa K y SDS, y su ADN se extrae con
clorofromo-CTAB y se precipita con isopropanol. Se disuelve en agua, se loma una
alicuota y se digiere con la enzima de restriccion Pvull. Los fragmentos resultantes se
separan por ¢lectroforesis y se transfieren a una membrana. La membrana se sumerge en
una solucién que contiene la secuencia de insercion 15-6110 marcada con digoxigenina
para formar hibridos, los cuales se detectan con un anticuerpo anti digoxigenina
conjugado a fosfatasa alcalina. El substrato que se emplea es quimioluminiscente y la luz
que emite se registra en una pelicula radiografica. De esta manera, se obtienen patrones

con bandas que son caracteristicos para cada cepa de la bacteria.

7.5 PPD

Otro método disponible para el diagnostico de la tuberculosis en el terreno de la
inmunologia, es el grupo de pruebas tuberculinicas, entre los que destaca la prueba
basada en la respuesta cutdnea tardia al derivado proteinico purificado (PPD). En sujetos
inmunocompetentes se considera positiva cuando ocurre una induracidn igual o mayor a
10 mm. En sujetos inmunodeptimidos como los infectades por VIH, se considera positiva

una induracion igual o mayora 5 mm.

Sin embargo, esta prueba posee un limitado vajor diagndstico debido a su relativa baja
especificidad y sensibilidad. Asimismo, bajo esta prueba pueden presentarse reacciones
falsas positivas y falsas negativas. Las primeras pueden deberse a infecciones con
micobacterias que no son de tuberculosis. A su vez, las segundas pueden presentarse
debido a infecciones concurrentes, estados de malnutricion, vejez, trastornos

inmunolégicos, tratamientos con corticoestercides, insuficiencia renal cronica,

34




vacunacion con virus, estrés, tuberculosis fulminante v técnica de aplicacién inadecuada

de la prueba.

Otro aspecto muy importante de considerar para la interpretacion de esta prueba, es la
vacunacion con BCG, la cual tiene un efecto variable en la reaccién a la prueba cutinea
de tuberculina. Incluso puede seiialarse que su antecedente de aplicacion debe tomarse en
cuenta en el momento de interpretar la prueba cutinea de tuberculina. Finalmente, es
importante tener en cuenta que una reaccidon negativa no descarta el diagnostico de
tuberculosis, y que mientras mayor sea la reaccion, mayor serd la probabilidad de

infeccion debida a M. tuberculosis.

§ TIPIFICACION

Las caracteristicas taxondmicas de M. tuberculosis son basicamente las siguientes:

Morfologia colonial. Se utilizan dos medios para su identificacién:

® Medio de Lowenstein-Jensen: colonias tipicas blancas a color crema, de aspecto
rugoso a seco, que con el tiempe toman forma de coliflor. Se desarrollan en la
superficie del medio y el sitio en que se implantan no cambia de color. El crecimiento

es eugdnico.

¢ Medio de Stonebrink: colonias generalmente de color blanco a crema, lisas a rugosas

de aspecto harinoso. Por lo comun no crece muy bien en esle medio.
Morfologia celular. Los bacilos tienen una longitud mediana de 2 a 6 x 0.3 um.

Generalmente son de forma ligeramente curva. En cultivo, los bacilos en ocasiones

forman cordones serpentinos que tienden a ser extensos.
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Caracteristicas fisioldgicas. Cinco son los aspectos a analizar en este rubro:

o Acumulacion de niacina: es positiva para M. tuberculosis, sin embargo también
sucede con M, simiae y algunas cepas de M. marunum y M. chelonae, ya que todas
comparten la ausencia de la enzima que convierte la niacina en niacina-

ribonucledtido.

o Reduccion de nitratos a nitritos: es positivo en M. tuberculosis pero también lo es en

otras como M, kanasasii, M. szulgai y M. fortuitum.

o Actividad de la catalasa: )a catalasa de M. tuberculosis presenta termolabilidad

positiva, lo cual también ocurre en M. bovis y M. gastri.

e Sensibilidad a la hidrazida del dcido tio:fen-z-carboxflico (TCH): M. tuberculosis es

resistente, por lo cual la bacteria se desarrolla bien en su presencia.

e Actividad del p-nitro-cc-acetil amino hidroxi propioferona (NAP) en el método
radiemétrico: tiene efecto negativo por lo cual impide selectivamente el desarrollo de
M tuberculosis. De esta manera no se libera ''CO; a partir de 4cido palmitico

marcado con "C.

. i P - . . i . 24
® Desaminacién enzimdtica de la pirazinamida: es positiva en M. tuberculosis™.

Para la tipificacién de la micobacteria se consideran dos niveles de diferenciacién
(Cuadro 3 y 4):
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CUADRO 3. IDENTIFICACION DE MICOIACTERIAS

Clasificacion do  Especie Vulotldad Formaclén de  Folocis-  Miacing  Redue-  Calalasa Hidrdllsis ~ Crecl Cap- Arllsub Crecimlonta
Runyon de plgmento megenk clén de de mlanto tura falnsa on
cecimlento cidad ndraloy Tween 80  an de MncConkey
{las) NaCl Hiamo
5%
Os¢  Lur 22°C &8°C K] 2
u- dias som
rkla
d
M. luborculosis L . - - . M+ ¢ L - >5 - - - - -
M. bovis L . . . . . - »5 - - - . .
BCG L - . - ot (N -
GRUPO | M. kanasash L + + - M5 R + <5 - - - S+ -
Folocromd- M mardnum L - » + v - L -+ <5 : - - 2+ A+ -
geno M. simiae L * + + -+ R »5
GUPO 1 M. scolulscoum L . + - - - n + - - - - - -
Eacotocromé- M, gordonae L + * . - - R * 5-10 . - - *~ -
gano M. azuigal L + + {2} . ’ (2] + .>5 - - * .
. M. avescens (8] + - - - ar R + 310 - - - 4+ -
GRPO I COMPL. L - - - - - L + - - - - S+ -+
No cromdgenn M. avium
M uvlkcorans L - - - - - R + - - -
At xenopl L + + - - - L + L - - - 25+ -
M. pastd ¥ L - - . - - L . 510 . - - - -
COMPL. L . - - - 1/5¢ R + 510 - - - 2+ -
M. lorron
M. triviala L - - - - 115 R + 510 + - -+ A5+ .
GRUPO IV M. fortultum R - . . . ASe R + * + + +2+  AUSe +
Crecimlanto M. chalonel R - - - v - R + . v - M+ A5 Lo
rdpkdo M. smagmalis R . - - - 173+ R + <5 + + - 3+ -
M, phigi R * + - - 1 R + <5 + + - 3+ -
M. vaccas R + * + - 134+ R + <3 +, + - 3+ -
[
Naota:
Vv = Variable (1) Algunas subeepas de BCG pucden dar resultados posirivos débiles en las prucbas de
+- = Positiva, raramente negativa niacina y reduccion de nilratos,
-+ = Negativa, raramente positiva (D) AL szulgad pucde ser fotocromdgeno cunnda crece a 25°C,
1, = lLento (9 AL fluvescens tiene velocidmd da desunallo [ntennedia y puedeo considerarso tanto de
I = Rapido creclmlente lento como rdpida.

Fuente: Tomad Je Manual e procedimientos de luboratorio 18, Viberaslosin, INDHUEZSAGAR. SNA, SAGAR, OFS. Atéxico 19986,




CUADRO 4. ALGORITMO PARA IDENTIFICAR MICOBACTERLAS

Capaproblema |

drogas: BCG (4)

|Ptnduac16n de nhdnﬂ .
1- LR Y -
Reducelén Vilocidad y
de nitratos tafrosratura de
I desamralls -
lmzm 1
Mycobactarfum c;ad:lnl.m Cro:Imiamo
tuberculosis~
lorto »10 dfag répldo <7 dlas
aITC azoC
LEscotocrémog-nIclda?] Plemantacién
— - i
[Poia | [Negwa]
Grupo IV de Comgpleio
(egatia] R0 o0 M. fortiturn
" 0 chalonsl*
Hidrélisls de cremégens Grugo [V ds
twesn 80 F.:.-.-,rcnh
—_—_—— | Fetocromogankcidad |
|
M. gordonas®
: I-Nagaﬂva |
M. scrofulaceum (3)"
{_Peaitva ] | Negativa |
I | T
Radueclén Reduccldn
da nltratos de nitratos
.'
M. kansasir
{1} Major dezarmilo 4 33°C, M. um{)
-Alslamlsnio sn pla! e
(2} Catalasa poaitivo & 22¢C, .
negativo a 65°C Complajo
{3) No reduca nitratos M. tartas [ i
{4) Poco lrscuants, Lowenastaln- Lowenstain.
Alslumiento an ladicnas Janian *) Jensan ()
posvacunales : Stenabrink (+)
° Sapesiitos, sin significado cifnlco Hidrélisis da M. bovis {2y
** Potenclalmenta patdgenos twoen 80
* Paldgenot salcton
- [Ducea |
M. gastt Sanshils a Cemplejo MAI™

Fuente: Tomado del Manual de Procedimientos de laboratorio 18, Tuberculosis.
INDRE/SAGAR. 554, SAGAR, OPS. México 1996.




8.1 PRIMER NIVEL DE DIFERENCIACION DE MICOBACTERIAS™.

Se incluyen pruebas fundamentales que orientan con gran certeza sobre la especie de
micobacteria que se ha aislado: morfologia de las colonias; afinidad tintorial y morfologia

de los bacilos; velocidad de desarrollo; pigmentacion; y, produccion de niacina.

Morfologia de las colonias. El examen morfologico de las colonias crecidas en los
medios de Lowenstein-Jensen o de Stonebrink es de gran ayuda para la clasificacién

bacteriana, de acuerdo al tamafio, consistencia, textura y color de las colonias observados.

Afinidad tintorial y morfologia de los bacilos. Cuando en un cultivo hay desarrolio de
colonias sugerentes de ser micobacterias, se hace un extendido sobre un portaobjetos al
que se ha agregado una gota de agua destilada. El extendido se fija con calor y se tifie con
la técnica de Ziehl-Neelsen. Posteriormente se observa al microscopio para comprobar la
presencia de BAAR y se anotan los siguientes datos: morfologia, tamafio y formacién de

cordones.

Velocidad de desarrollo y pigmentacién de las colontias. Se prepara una suspension de
bacilos y se ajusta su turbidez con la del tubo 1 de! nefelometro de Mac Farland. A partir
de esa suspension se hacen diluciones decimales 107" y 107 Con la dilucién 107 se

siembran cinco tubos con medio de cultivo y se incuban en las siguientes condictones:

- Tubo con medio Lowenstein-Jensen, a 20-25°C (temperatura ambiente).
- Tubo con medio de Lowenstein-Jensen, a 42°C.
- Dos tubos con medio de Lowenstein-Jensen a 37°C, uno de los cuales se envuelve

muy bien con papel de aluminio ¢ papel negro y ambos se incuban a 37°C.

Los tubos se revisan a los 7, 15, 30 y 60 dfas. Se anota el dia de Ia aparicion de colonias,
su aspecto, la presencia de pigmento y las temperaturas a las cuales hube desarrollo.
Cuando el ctecimiento se considera suficiente (28-30 dias) se procede a registrar su

fotocromogenicidad. Si se observa pigmentacién en los dos tubos incubados a 37°C, el
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cubierto y el no cubierto, se trata de una micobacteria escotocromégena. Cuando no se
observa pigmentacion en ninguno de esos tubos o ésta es ligera en los tubos sin cubrir, se

debe efectuar la prueba de fotocromogenicidad en la forma siguiente:

Los dos cultives incubados a 37°C, el cubierto y el descubierto, se exponen a la luz
nuevamente hasta el dia sigviente y se compara la coloracidn de ambos tubos. Si se
observa aparicién de pigmento en ambos, la cepa es fotocromdgena. Si no hay
ptgmentacion en ninguno de los dos tubos, la cepa es no cromdgena. Los cultivos deben

ser jovenes para que sea valida la prueba.

Produccién de niacina. Se toma un tubo del cultivo problema con abundantes colonias
de no menos de cuatro semanas de desarrollo y se le agrega | ml de agua destilada estéril.
Simultdneamente se disponen los testigos siguientes: un positivo (cultivo de M.

tuberculosis); y un negativo (tubo con medio sélido).

El medio se rompe con el asa a fin de facilitar la difusién de la niacina. El tubo se deja
inclinado durante 15 minutos. El tubo se coloca nuevamente en posicién vertical y se
extrae el liquido con una pipeta provista de propipeta, se pasa a un tubo limpio y se
agregan 0.5 ml de una solucién de bromuro de ciandgeno y 0.5 ml de una solucién de

anilina.

La presencia de una coloracién amarilla significa presencia de niacina. Al finalizar la
prueba debe agregarse a los tubos una solucion de hidrdxido de sodio, ya que el bromuro
de ciandgeno en presencia de acido, se convierte en dcido cianhidrico que es muy toxico.

Las cepas niacina positiva se informan come M. ruberculosis. Las cepas niacina negativa
que se hayan desarrollado mejor en el medio de Stonebrink, requieren mas pruebas para

determinar si se trata de M. bovis.

En los cultivos niacina negativa que no son M bovis, se toman en cuenta las

caracteristicas diferenciales siguientes:

40




- Desarrolle a temperatura ambiente en menos de 7 dias: grupo [V de Runyon,
micobaclerias de rapido desarrollo. Dentro de este grupo hay especies cromogenas y no

ctomogenas por lo que se informara la presencia o no de pigmento.

- Desarrollo lento: si se desarrollé mejor a 30-33°C y la muestra proviene de biopsia de
piel, es conveniente realizar otras pruebas enzimadticas a fin de diferenciat M. ariun,
especie patogena aislada de granuloma de piel. Si se desarrolld mejor a 37°C, se pueden

diferenciar dentro de tres grupos de Runyon:

Fotocromogena Grupo [ de Runyon
Escotocromdgena Grupo il de Runyon
No cromdgena Grupo 11 de Runyon

8.2 SEGUNDO NIVEL DE DIFERENCIACION DE MICOBACTERIAS™

Para complementar adecuadamente la identificactdn y tipificacion de las micobacterias,
se deben realizar, ademas de las pruebas ya descritas, otras que deben ser efectuadas en
cultivos recientes, nunca en cultivos de mds de 30 dias: reduccion de nitratos; actividad
de catalasa a temperatura ambiente y a 68°C; hidrélisis de Tween 80; y, sensibilidad a la

hidrazida del acido tiofén-2-carboxilico (TCH).

Hay que enfatizar que ningin esquema de tipificacidon de micobacterias atipicas es
absoluto; aun dentro de una misma especie estas cepas pueden presentar variaciones en
su actividad enzimatica, y s6lo hasta después de realizar las pruebas de identificacion, se

reporta el resultado.
Reduccidn de nitratos (prueba de Virtanen). Algunas micobacterias utilizan nitratos

como fuente de nitrégeno, reemplazando a las sales de amonio. Esta caracteristica varia

cuantitativamente en las diferentes micobacterias.
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Actividad de catalgsa a temperatura ambiente y a 68°C. Todas las micobacterias,
excepto las mutantes isoniacida-resistentes de M. tuberculosis y M. gastri, sintetizan

catalasa. En M. tuberculosis y en M. bovis la enzima es termolabil.

Pruebyg de hidrolisis de Tween 30 (método de Wayne). Algunas micobacterias contienen
enzimas capaces de liberar dcido oléico del polioxietileno derivado del mono-oleato de

sarbitan (Tween 80).

Sensibilidad a Ia hidrazida del dcido fiofén-2-carboxilice (TCH). Se utiliza para
distinguir M. bovis de otras micobacterias no cromdgenas de crecimiento lento, ya que es
sensible a bajas concentraciones del compuesto (2 ng/ml), en tanto que M. tuberculosis y

olras micobacterias son resistentes.

Cabe sefialar que existen otras pruebas, que son aplicadas solo en los laboratorios de
referencia que son: reduccion del telurito, crecimiento en NaCl al 5%, crecimiento en
medio de MacConkey, captura de hierro, presencia de arilsulfatasa, de ureasa, de B-

glucosidasa y de galactosidasa.

9. TRATAMIENTO

A nivel internacional, uno de los aspectos principales cuando se inicia el tratamiento en
cualquier paciente, es la realizacién de pruebas de susceptibilidad y su repeticion en
aquellos pacientes cuyos cultivos permanecen positivos después de tres meses’. El
tratamiento estindar mayormente utilizado, es el siguiente: isoniacida durante 6 meses, 5
mg/kg/peso y rifampicina, 10 mp/kg/peso; durante 1-2 meses, pirazinamida, 20-30
mg/kg/peso y etambutol 15-20 mg/Kg (o estreptomicina, cuando haya baja resistencia a

. .. -]
isoniacida)’.

En México, de acuerdo con la Norma Oficial Mexicana para la Prevencion vy Control de
la Tuberculosis en Atencién Primaria a la Salud®, los medicamentos que se utilizan para

el tratamiento de la tuberculosis en pacientes que ne han recibido tratamiento previo, que




no han recaido, que no tienen infeccién por VIH y en los que no hay sospecha de
multirresistencia, son: isoniacida, rifampicina, pirazinamida, estreptomicina y

etambutol'’,
En términos generales, deben considerarse los signientes aspectos:

« Los medicamentos antituberculosos, ademds de que difieren en su farmacodinamia,

actian en diversos sitios del bacilo y de la ubicacién de la poblacion bacilar®

¢ 5i a un paciente se le somete a tratamiento con un solo antifimico, se eliminard a la
poblacién bacilar sensible, sin afectar a los resistentes que, al cabo de determinado

tiempo, serin la mayoria en la misma poblacidn.

¢ Cuando se sospeche resistencia o multirresistencia, la fase inicial de tratamiento en la
mayoria de los casos debe incluir cuatro drogas: isoniacida, rifampicina, pirazinamida
y etambutol o estreptomicina. Al combinar dos o mds medicamentos cada uno actta
sobre su respectiva poblacion sensible. En cepas habituales llamadas cominmente
"silvestres” o "salvajes”, es muy remota la posibilidad de que aparezcan bacilos

resistentes simultdneamente a dos o més drogas®.

» El tratamiento recomendado para la tuberculosis resistente a isoniacida es rifampicina
y etambutol por doce meses. En general los esquemas exitosos contienen isoniacida,
rifampicina, pirazinamida y etambutol o estreptomicina por lo menos durante los dos
primeros meses. Estos regimenes han tenido éxito aun en los casos con M
tuberculosis resistente a isoniacida. Un punto importante es que la fase de cuatro

meses de sostén incluya dos drogas a las cuales los organismos sean susceptibles.

+ En los casos en los que haya resistencia a rifampicina, los regimenes cortos no han
sido tan exitosos. En estos casos se recomienda tratamiento por 18 meses con
isoniacida y etambutol adicionado con pirazinamida durante los primeros dos meses.

En los pacientes con resistencia a isoniacida y rifampicina, el prondstico es malo, las
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drogas restantes son menos eficaces y se requieren regimenes que deben

administrarse por mucho mds tiempo y que son de mayor costo'”,

e Para el tratamiento de la tuberculosis multirresistentes deben seguirse ciertas gufas. El
régimen debe incluir por lo menos tres drogas a las cuales el pactente sea susceptible
y de preferencia drogas que el paciente no haya recibido anteriormente. Este esquema
debe incluir por lo menos una droga inyectable. Los medicamentos que se
administran por via oral deben continuarse por lo menos durante 24 meses después de
que los cultivos resulten negativos. La droga inyectable debe continuarse por lo
menos durante cuatro meses después de que los cultivos resulten negativos. Aqui
debe tomarse en cuenta que se deben agregar dos drogas de manera simulténea, para
evitar que al agregar una sola droga a un régimen que esté fallando, se seleccionen

baciios resistentes'>,

¢ El esquema debe administrarse mediante tratamiento supervisado.

En este punto se puede concluir que las bases farmacoldgicas del tratamiento antifimico
efectivo deben tomar en cuenta las siguientes condiciones: utilizar siempre la politerapia,
usar una primera fase intensiva del tratamiento que destruya en forma masiva a la
poblacion bacteriana; la asociacion de las drogas debe comprender aquellas con accidn
bactericida y esterilizante, éstas ultimas son las que actian sobre los bacilos persistentes;
y, las drogas utilizadas deben actuar en los diversos sitios de ubicacién de la poblacidn

bacteriana®.

9.1 TRATAMIENTO ACORTADO ESTRICTAMENTE SUPERVISADO (DOTS)

El cambio de esquema de tratamiento de larga duracién al de scis meses, con tres
firmacos en presentacion integrada, favorecio el ingreso y tolerancia del tratamiento; sin
embargo las tasas de curacidén han sido inferiores al 80%, lo que ha generado casos
resistentes a los farmacos primarios. Una de las principales causas lo constituyd la

adherencia insuficiente al tratamiento, por lo que se fijé como una estrategia central el
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Tratamiento Acortado Estrictamente Supervisado (TAES o DOTS -por sus siglas en
inglés-) recomendado por la OMS, la OPS y el Banco Mundial, Esta estrategia se basa
fundamentaimente en la provisién de “DOTS”, por medio del cual se pueden maximizar
las tasas de curacién y evitar un iratamiento indebido o insuficiente. La estrategia DOTS
consiste en que un trabajador de salud o un voluntario observe a los pacientes cuando
tomen sus medicamentos. Incluye todos los niveles de los servicios de salud, siendo los
trabajadores de salud locales el elemento central para el diagndstico y tratamiento de la

TB y del sistema de vigilancia del programa’.

En México, durante 1996 se instituyé la estrategia DOTS, con el fin de lograr las metas
establecidas por la OPS/OMS relativas a una tasa de curacién de al menos 85%, y una
tasa de abandono menor al 5%. En la primera fase se establecieron dreas demostrativas en
6 estados (Chiapas, Jali.sco, Nayarit, Sonora, Tamaulipas y Veracruz), y, segin la primera
evaluacion de cohortes, se encontrd que del total de casos que ingresados a tratamiento,
86% se curaron y 14% no, entre los cuales figuraba un 4% de abandono del tratamiento®.
Sin embargo, en una cohorte posterior a 1996, efectuada en 25 estados de la republica en
dreas "DOTS", se ingresé a tratamiento a 87% de los casos, de los cuales se curaron 77%

y abandonaron 10%™*.

10. PREVENCION

Las medidas preventivas se clasifican en generales y especificas. Las generales incluyen
las siguientes: educacion al piblico sobre los mecanismos de transmision de la
enfermedad y la necesidad de diagndstico lemprano's; y, el mejoramiento de los factores

predisponentes como son el hacinamiento, la pobreza, la desnutricion y las adicciones s,
Per su parte, las medidas especificas incluyen las siguientes:
1} La aplicacion de la vacuna BCG, la cual es obligatoria en los nifios recién nacidos. La

aplicacion de la vacuna permite prevenir la enfermedad activa en su forma

extrapulmonar, siempre y cuando se administre antes de la infeccion. Las
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contraindicaciones para su administracién son la prematurez, la presencia de
enfermedades que ocasionen inmunodeficiencia, los padecimientos febriles agudos
graves, las enfermedades anergizantes y el tratamiento con corticoides'®. La vacuna
ha demostrado su efectividad para contender con la tuberculosis meningea, lo cual es
sin duda positive, pero no ha lograde un efecto favorable contra la tuberculosis
pulmonar, en la que juega un papel prominente la desnutricion, tanto de nifios como
de ancianos. En los paises pobres, en donde predomina la desnutricién y la

tuberculosis, la vacunacidn no constituye una salida al problcma“.

La quimioprofilaxis, que se debe administrar a los contacios menores de 15 afios
asintomaticos, no vacunados con BCG, consistente en la administracion de isoniacida
por via oral a dosis de 5 a 10 mg por kilogramo de peso por dia, durante seis meses.
Con base en estudios recientes, se ha demostrado que la administracion de isoniacida
en sujetos VIH positivos reactivos a PPD o anérgices previene el desarrollo de

tuberculosis activa'®.
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VI  METODOLOGIA

1. AREA DE ESTUDIO

Chiapas es el estado de la repiblica mexicana méds marginado en términos
socioeconémicos' %, Su poblacion estimada para 1995 fue de 3,584,786 habitantes®’,
distribuidos en 20,102 localidades*’. Asimismo, Chiapas es la entidad que posee los
indicadores demogréficos, de salud y de recursos para la salud en peores condiciones del

pais'®®.

En términos administrativos, sus 20,102 localidades se dividen en 111 municipios, los
que a su vez conforman 9 regiones administrativas en la entidad: Centro, Altos,
Fronteriza, Fraylesca, Norte, Selva, Sierra, Soconusco e Istmo-Costa (Figura 1). Una de
las dreas que presenta las mayores tasas de morbi-mortalidad por padecimientos infecto-
contagiosos en el estado de Chiapas, es la regién Fronteriza'®, lugar donde se realizo el

presente estudio.

1.1 REGION FRONTERIZA

La Region Fronteriza de Chiapas estd confermada, de acuerdo a la regionalizacién de
servicios del Instituto de Salud del Estado de Chiapas®® por los siguientes 12 municipios:
las Margaritas, Comitan de Dominguez, Socoltenango, Tzimol, la Trinitaria, Bella Vista,
Chicomuselo, Frontera Comalapa, Amatenango de la Frontera, Bejucal de Ocampo, la

Independencia y la Grandeza (Figura 2).

Tal como puede apreciarse en los diversos tipos de indicadores mostrados en los cuadros

5 a 7, esta zona presenta un alto nivel de marginacion socioecondmica.
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FIGURA 2. REGION FRONTERIZA DE CHIAPAS, MEXICO.
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CUADRO 5. CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS EN MEXICO, CHIAPAS Y
EN LA REGION FRONTERIZA DE CHIAPAS, 1990.

Indicador México" Chiapas® Regidon
Fronteriza”

Poblacién (1995) 91°158,786° 3°584,786" 297,170°
Densidad de poblacién (1995) 46 49 0
Nimero de localidades (1995) 201,138° 20,102 2,028°
Localidades rurales % 983 99.3 99.31
Localidades urbanas % 1.7 0.7 0.68
Poblacién rural % 287 59.6 74.04
Poblacion urbana % 713 404 25.79
Poblacion masculina % 50.0 50.0 50.0
Religién (catélica) % 89.68 67.6 68.7

Lenguza indigena (hablantes,

poblacion de 5 y mas aiios) % 748 26.4 183

Fuentes:

“INEGI. Chiapas. Resultados definitivos. Tomo . Tabulados bdsicos. XI Censo General de
Poblacion y Vivienda 1990. México: 1991

*INEGI Xi Censo General de Poblacién y Vivienda 1990. México: 1990

“INEGI. Estados Unidos Mexicanos. Conteo de Poblacion y Vivienda 1995, Resultados
definitivos. Tabulados complementarios. México, 1997.

“INEGL Chiapas. Tomo I Conteo de Poblacion y Vivienda 1993, Resultados definitivos.
Tabulados bdsicos. México, 19986,

Secretaria de Hacienda del Estado. Los municipios de Chiapas en cifras 1996, Tuxtla Gutiérrez,
Chiapas. Méxica, mayo 1997,
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CUADRO 6. CARACTERISTICAS SOCIOECONOMICAS EN MEXICO,
CHIAPAS Y REGION FRONTERIZA DE CHIAPAS, 1995.

Indicador México® Chiapas® Region
Fronteriza®
Analfabetismo % 87.09 73.4 72.3¢

Poblacién econdmicamente activa
(12 aidos y mds) % 43.03 42.9 44.4
Participacién econdmica
Hombres % 68.1(1990)°  74.4 (1990)° 80.4
Mujeres %o 19.5 (1990); 11.7 (1990)° 9.0
Qcupacién principal (trabajos
agropecuarios) % 22.1 58.1 71.3

Ingreso mensual

No recibe salario % 7.22 19.0 24.6
< de un salario minimo % 19.30 199 46.7
Fuentes:

“INEGI Estados Unidos Mexicanos. Conteo de Poblacion y Vivienda 1995. Resultados
definitivos. Tabulados complementarios. México, 1997.

*INEG!. Chiapas. Tomo II. Conteo de Poblacién y Viviendu 1995, Resultados definitivos.
Tabulados bdsicos. México, 1996.

¢ INEGI. Chiapas. Resultados definitives. Tomo Il Tabulados bdsicoes. XI Censo General de
Poblacion y Vivienda 1990. México: 1991

d Secretaria de Hacienda del Estado. Los municipios de Chiapas en cifras 1996. Tuxtla
Gutidrrez, Chiapas. México, mayo 1997.

e INEGIL XI Censo General de Poblacion y Vivienda 1990, México: 1990,
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CUADRO 7. CARA(;TERiSTICAS DE LA VIVIENDA EN MEXICO, CHIAPAS Y
REGION FRONTERIZA DE CHIAPAS, 1995.

Indicador Meéxico® Chiapas® Region
(1995) (1995) Fronteriza®
(1990)

Material predominante en;
Techo (Jimina de asbesto o

metdlica) % 40.18 82.18 49.11

Paredes (madera) % © 2432 52.42 3792

Piso (tierra) % 15.40 38.81 57.91
Servicios:

Agua entubada % 85.61 66.75 53.88¢

Drenaje % 74.74 55.94 19.75¢

Energia eléctrica % 93.24 78.53 75.74¢
Combustible empleado para

cocinar (lefia o carbdn) % 17.76 51.64 80.53
Fuentes:

" INEGI, Estados Unidos Mexicanos. Contec de Poblacidn y Vivienda 1995. Resuliados
definitivos. Tabulados complementarios. México, 1997.

* INEGI. Chiapas. Tome II. Conteo de Poblacion y Vivienda 1995. Resultados definitivos,
Tabulados badsicos. México, 1996.

¢ INEGIL Chiapas. Resultados definitivos. Tomo IV. Tabulados bésicos. XI Censo General de
Poblacién y Vivienda 1990, México: 1991

© Secrelaria de Hacienda del Estado. Los municipios de Chiapas en cifras 1996, Tuxtla Gutiérrez,
Chiapas. México, mayo 1997.
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2. DEFINICION Y OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

La medicion de la variable respuesta para este estudio, positividad a tuberculosis
pulmonar, se basé en los resultados de los examenes baciloscopicos y cultivos realizados
a las personas tosedoras mayores de 14 afos, captadas en el estudio. Para efectos

operacionales, se dividié en dos grupos:

Positivo @ TBP: cuando se encontraron uno ¢ mas bacilos acido-alcohol
resistentes en 100 campos observados al microscopio en la lectura de cualquiera
de las tres baciloscopias efectuadas y/o en el crecimiento de por lo menos una
colonia en el medio de cultivo. A las personas detectadas como positivas a TBP,

se les realizaron pruebas de tipificacidon micobacteriana.

Negative ¢ TBP: cuando no se encontraron bacilos dcido-alcohol resistentes en
100 campos observados al microscopio en la lectura de las tres baciloscopias

efectuadas, asi como ausencia de crecimiento de colonias en el medio de cultivo.

Para el caso de la identificacion y andlisis de los problemas relativos al diagndstico y
control de la TBP en el arca de estudio, se efectud un seguimiento a los tosedores

identificados, en el que se captd informacidn relativa de los siguientes aspectos:

e Uso de servicios de salud a causa de la tos: agente de atencion, razones de no
atenicion —en su caso-, realizacion de pruebas de laberatorio, diagnésticos reeibidos,
uso de medicamentos.

¢ Tiempo de padecer tos, caracteristicas clinicas asociadas a TBP (tal como pérdida de
peso, fiebre, hemoptisis), percepeion del porqué no se ha curado de la tos, asi como

de cuanto le preocupa la tos, alcoholismo y tabaquismo.

* Antecedentes familiares de TBP.

53



De igual manera, para el caso de la tipificacion de micobacterias en los tosedores
identificados como positivos a TBP, debido a la falta de equipo y material para hacer
dicho estudic en el estado de Chiapas, los cultivos positivos se enviaron, mediante

servicios de mensajeria, al INDRE para su tipificacion correspondiente.

3. DISENO DE LA INVESTIGACION

El presente estudio forma parte del proyecto: “Hacia un mejor control de la tuberculosis

pulmonar en el Estado de Chiapas, México™ *

, €l cual esta encaminado al andlisis de
necesidades de salud no cubiertas, en 4reas de alta y muy alta marginacidn
socioecondmica de la Region Fronteriza de Chiapas. Su disefio es de tipo transversal, a
través de la aplicacién de una encuesta de salud, asi como en la recoleccién de muestras
de esputo -para el caso de tosedores- con fin de identificar casos de TBP en personas de

15 y mas afios de edad.

4. POBLACION Y ESQUEMA DE MUESTREO

Para cumplir con los objetivos planteados de manera global en el proyecto, se fijo un
tamafio muestral de 32 localidades a estudiar, estratificadas de acuerdo a dos variables de
interés: a) presencia de una unidad de salud, ya fuera en la propia comunidad, o 2 menos
de una hora de la misma; y, b} estrato socioeconémico de la localidad -segin la

clasificacion del Consejo Nacional de Poblacién'? (de "alta” y "muy alta” marginacién),

De esta manera, la seleccion de localidades quedd constituida por la conformacion de 4

estratos a estudiar;

a) Localidades de municipios de muy alta marginacion, con unidad de salud en la propia

comunidad, 0 a menos de una hora de ella (n= 7 comunidades).
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b) Localidades de municipios de muy alta marginacién, con unidad de salud a una hora o

mds de la misma (n=10 comunidades).

¢) Localidades de municipios de alta marginacion, con unidad de salud en ta propia

comunidad, o a menos de una hora (n=6 comunidades).

d) Localidades de municipios de alta marginacién, con unidad de saiud a una hora o mas

{n=9 comunidades).

De esta manera, para la seleccion de cemunidades sélo se tomdé en cuenta a los
municipios de alta y muy alta marginacién socicecondmica de la regidn {todos, excepto
Comitan), se seleccionaron las comunidades que tenian una unidad de salud del primer
nivel de atencidn y, a partir de esas comunidades, se efectué la seleccion de localidades
que no contaban con unidad de salud, tanto las ubicadas a menos de una hora, como las

que estaban a una hora o mds de distancia.

En cuanto a la seleccion de las viviendas, el estudio se dirigié a poblacién residente en
viviendas familiares particulares, las cuales se seieccionaron, en funcién del tamaifio

(namerc de habitantes), de la siguiente manera:
* en las menores a 1,000 habitantes, se efectud un censo de todas las casas.

* enlas de 1,000 - 2,499 habitantes, se selecciond. de manera aleatoria, una de cada dos

viviendas.

+ en las de 2,500 y mds pobladores, se efectué un muestreo aleatorio simple por cuota
de 115 viviendas por comunidad. En estos casos, la seleccion de viviendas se realizé
a partir de los croquis de las comunidades, en los que primero se identificaron las
manzanas que servian para casa-habitacién, se enumeraron y de ahi, con ayuda de una
tabla de numeros aleatorios, se seleccionaron 10 manzanas per comunidad. La

seleccion de viviendas hacia el interior de cada una de las manzanas fue por
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segmentos compactos de 10 viviendas contiguas/manzana. Posterior a la seleccién de
manzanas, se procedid a seleccionar, también de manera aleatoria, tanto la esquina
por la cual debia comenzarse la identificacion y conteo de viviendas, asi como la

direccion en que debia hacerse el recorrido para la seleccidn de las viviendas.

4. 1 CRITERIOS DE INCLUSION

Para obtener muestras de esputo para identificacion de TBP, dentro de las casas
seleccionadas en muestra, los criterios utilizados fueron los siguientes: tener 15 o mas

afios de edad; y, tener tos con expectoracién en el momento de la realizacién del estudio.

5. PROCEDIMIENTO DE RECOLECCION DE DATOS

Una vez obtenido el permiso por parte de las autoridades locales de cada comunidad para
la realizacion del estudio, en ¢l que ademas se solicitaba su cooperacién, consistente en
que personas de la propia comunidad colaborasen en la identificacion de las viviendas
que pertenecian a la localidades estudiadas, el equipo de trabajo de campo se desplazaba
a la comunidad y permanecia en ese lugar hasta completar tanto la recoleccidn de datos,

como la de muestras de esputo.

El uso de esta metodologia, ofrecid las siguientes ventajas:

e La seguridad de no omitir vivienda alguna (sobre todo en las localidades pequefias y

dispersas).

e Alorro de tiempo a la hora de ubicacién de las viviendas, asi como en la busqueda de

casas.

« Mayor confianza entre los habitantes de las comunidades, ya que al permanecer el
equipo de trabajo en la comunidad, y al ir acompafiados durante el estudio por

personas de las propias localidades (en gran parte de los casos, per miembros de los
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comités de salud), la comunicacién con las personas de las casas estudiadas se facilitd

bastante.

Las entrevistas fueron aplicadas a las personas adultas de las viviendas estudiadas. En los
casos en que no se encontrd un informante adecuado o no habia alguna persona en la
vivienda, se regresaba a la vivienda hasta conseguir la entrevista. Para considerar como
no respuesta a una vivienda por este concepte, se realizaron al menos cuatro visitas a la

vivienda.

En los casos en que las personas no hablaban espafiol, se contd dentro del equipo de
trabajo de campo, con la participacién de traductores, cuya lengua materna es el tojolabal,

principal lengua que se habla en la regidn estudiada.

En la encuesta de salud se recopild informacién relativa, entre otros, a los siguientes

aspectos:

- Demogridficos: edad, sexo, lengua indigena, tiempo de residencia.

- Socivecondmicos: escolaridad, ocupacidn, religion, derechohabiencia a alguna

institucion de salud, condiciones de la vivienda.

- De salud y uso de servicios de salud: morbilidad percibida en los 15 dias previos a la
encuesta, distancia {medida en tiempo} a la unidad de salud mas cercana, uso de

servicios de salud ante morbilidad percibida.

5.1 INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

El cuestionario utilizado para captar la informacion, fue uno elaborado ad hoc, a partir de
experiencias previas, tanto en el drea rural del estado de Tlaxcala®, como en el propio

estado de Chiapas®'.
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6. PROCEDIMIENTO DE RECOLECCION DE MUESTRAS DE ESPUTO

A los habitantes de las viviendas estudiadas, dentro del cuestionario de salud aplicado, se
les leyd una lista de "enfermedades y sintomas orientadores” para que las personas
dijeran quienes de los que ahi habitaban habian estado enfermos en los 15 dias previos a
la encuesta. A las personas identificadas con tos se les pregunté si su tos iba acdmpafiada
de expectoracion (con flema o "gargajo") o era tos seca. En los casos que las personas
reportaron tos con expectoracion, se les dejaron tres vasos “‘copropac”™ para que ahi
depositaran su "gargajo”. Las muestras fucron etiquetadas con los siguientes datos:
numero de registro de la vivienda, nombre de [a persona, edad, sexo y nombre de la

localidad.

La primera muestra de flema solicitada fue la que tuvieran al despertar del dia siguiente a
la entrevista. Por ésta, se pasd a temprana hora de la mafiana de los subsecuentes tres
dias; salvo en aquellos lugares de dificil acceso en donde se pidio la tercer muestra al

tosedor para el dia de salida (del equipo de trabajo de campo) de la comunidad.

Para la conservacion de las muestras colectadas, a una temperatura promedio de 4°C, se
utilizaron hieleras de unicel con hielo o gel congelante (en las comunidades que contaban
con luz y a quien tuviera refrigerador, se les pidié de favor, nos conservaran en su
congelador el gel congelante —previamente esterilizado y guardados en bolsas de plastico

limpias-),

Los frotis fueron realizados diariamente, al finalizar el tiempo de aplicacién de
entrevistas. En algunas comunjdades donde hubo problemas para conseguir hielo y/o
refrigerador, se procurd realizar las baciloscopias en las mafianas, después de haberlas

recolectado.
Una vez realizados los frotis para las baciloscopias, a los vasos copropac que contenfan

las muestras, se les adiciond fenol al 5%, en una proporcion igual a la cantidad de esputo

obtenida. El ltimo dia en la comunidad, las muestras eran incineradas, excepto aquellas
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que se conservaban y transportaban (en hieleras de unicel con hielo o gel congelante),
para realizaries el cultivo en el laboratorio del Hospital de Comitan, lugar donde se
contaba con el equipo necesario para el procesamiento de cultivos. Por su parte, los frotis
realizados en las comunidades fueron guardados en cajas de madera, envueltos en papel

dextrasa para su transportacion al laboratorie para su tincidn y lectura,
6.1 CALIDAD DE LAS MUESTRAS OBTENIDAS

Para efectos de este estudio, las muestras de expectoracién obtenidas de los tosedores
identificados, fueron clasificadas en dos grupos: “buena muestra”, cuando las muestras
reunieron las siguientes condiciones: flema abundante, espesa, mucopurolenta, con el
menor contenido de saliva, libre de restos alimenticios y que proviniera de fluidos
bronquiales; y, “mala muestra”, cuando no reunié tales condiciones. Cuando de un
paciente se obtuvo mas de una muestra, el criterio utilizado para su clasificacion fue el

siguiente:

CUADRO 8. CLASIFICACION DE LAS MUESTRAS DE EXPECTORACION

OBTENIDAS.

Nuamero de muestras Calidad de la muestras Clasifieacion

Una Buena Buena
Mala Mala

Dos Las dos buenas Buena
Una buena y una mala Buena
Las dos malas Mala

Tres Las tres buenas Buena
Dos buenas ¥ una mala Buena
Una buena y dos malas Mala
Las tres malas Mala
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6.2 PROCESAMIENTO DE MUESTRAS DE ESPUTO

6.2.1 REALIZACION DE BACILOSCOPIAS (BAAR)

El frotis para la baciloscopia de las primeras dos muestras obtenidas, como ya se sefiald
anteriormente, se realizo en las propias comunidades, en el sitio mejor acondicionado que
el lugar lo permitiera, dejando dicho lugar exprofeso para el manejo de éstas, y de
acuerdo al método referido por el Instituto Macional de Diagnéstico y Referencia
Epidemiolégicos (INDR_E)N (véase punto 8.1 Baciloscopia, en Marco Teorico). Para la
tercer muesira, la mayor parte de las veces el frotis y la tincion se llevd a cabo en el
Laboratorio del Hospital de Comitén.

Para la tincidn de las laminillas se utilizo la técnica de Ziehl-Neelsen (ver punto 8.1.1
Técnica de Ziehl-Neelsen, en Marco Tedrico); éstas, previamente numeradas, se
colocaron en varillas de vidrio dispuestas paralelamente en una tatja y se cubrieron con
fuesina fenicada previamente filtrada. Con la llama de un hisopo de algedén humedecido
de alcohol, se calentaron levemente por debajo de los frotis hasta la emision de vapores
blanquecinos visibles, repitiendo esta operacion dos veces mas, lo que en promedio llevo
unos cinco minutes. Después de un par de minutos mas y una vez que se hubieron
enfriade un poco las laminillas, se decanté la fucsina fenicada inclinando la preparacion y
se lavd con agua corriente a baja presion. Para la fase de decoloracion, se cubrid la
laminilia con alechol-dcido y en un suave movimiento de vaivén se hizo pasar por todo el
frotis por espacio de un minuto, hecho esto y de la misma manera que en el caso anterior,
se decantd el alcohol-dcido inclinando la laminilla ¥ se lavd con agua corriente a baja
presion. Para la fase de coloracion de contraste se cubrié el extendido con azul de
metileno por un minuto y después de este tiempo de decantd y el excedente se lavé en

agua corriente a baja presién.

El conteo de bacilos, para la determinacién de positividad o negatividad, se realizé en un
microscopio Optico Zeiz a 100X de forma sistematica, recorriendo de izquierda a derecha
hasta la totalidad de 100 campos observados. Asimismo, para establecer cuantas cruces

de positividad tenfa un frotis {véanse valoresen punto 8.1.1 Técnica de Ziehl-Neelsen en
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Marco Teorico), se observaron 100, 50 o 20 campos. En los casos en que se observé solo
de | a 4 bacilos en 100 campos de observacion, se leyeron 200 campos adicionales.
Cuando no se observaron més bacilos, se realizé un nuevo frotis y/o se solicitd una nueva

muestra de esputo.

6.2.2 REALIZACION DE CULTIVOS

La tercer muestra solicitada (o en su caso la unica o segunda conseguida de las personas
con tos) como ya se menciond, se mantuvo a 4°C en hieleras de unicel con hielo o gel

congelante hasta su llegada al Laboratorio del Hospital de Comitan.

Para la realizacién de cuitivos, de igual manera que para el caso de las baciloscopias, se
siguio el método referido por el Instituto Nacional de Diagnéstico y Referencia
Epidemioldgicos (INDRE)®, institucion encargada en México de normar y vigilar los

procedimientos correspondientes.

El procedimiento seguido (véase punto 8.2 Cultivo, en Marco Tedrico), fue el siguiente:
Primeramente las muestras de esputo (nc mas de doce’®) se homogeneizaron con
aplicadores de madera, se tomaron 2 ml de cada muestra v se colocaron en un tubo de
ensaye con-tapdn de rosca, en donde se le adicionaron 2 ml de NaOH al 4% con rojo de
fenol incorporado para su decontaminacion (método de Petroff) ¥, se flamearon en la
llama los bordes de cada tubo antes de cerrarlo. Cada uno se agité en el vortex por 20
segundos, después de lo cual se incubd a 37°C durante 15 minutos. Una vez pasado este

tiempo se centrifugd a 3,000 revoluciones pot minuto {rpm) por espacio de 15 minutos.

Una vez realizada la centrifugacién se elimind el sobrenadante en un recipiente que
cc;ntcnia fenol al 5%, a la pastilla o sedimento se le adiciond icido clorhidrico 1N para su
neutralizacién, con un pH que estuvo en e rango de 6.5 — 7.2. Después de esto la muestra
se depositd en el medio de cultivo (Lowenstein-Jensen). Los tubos se colocaren en una
charola con fondo inclinado, para que el liquido cubriera toda la superficie del medio.
Con la tapa un poco floja, para que se evaporara la parte liquida de la siembra, se

colocaron en la estufa de cultivo y a las 48 horas se revisaban para cerciorase que se
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hubiera evaporado el liquido y se ajustaba !a tapa de rosca para evitar la desecacion del
medio de cultivo. Las revisiones se hicieron a los 7, 30 y 63 dias para la determinacién

de! resultado del cultivo, negativo, positivo o contaminado.

Los resultados obtenidos tanto del BAAR como del cultivo, se llevaron a las unidades de
salud de primer nivel correspondientes a las comunidades v, los casos positivos, también
se notificaron de manera inmediata a las autoridades de salud de la regién {(en el caso de
unidades de la Secretaria de Salud, al Jefe de la Jurisdiccién Sanitaria No. Il y, en el caso
de unidades médicas rurales del Progr'ama IMSS-Solidaridad, al Jefe de la Region

Fronteriza).

7. PROCESAMIENTO Y ANALISIS DE LA INFORMACION

E! procedimiento seguido para la obtencién de la tasa de positividad a TBP en la

poblacién estudiada, fue el siguiente:

» Los cuestionarios aplicados en las comunidades primeramente fueron revisados en su
totalidad (llenado, legibilidad, consistencia interna). Posteriormente, los cuestionarios
fueron codificados en lo que se refiere a preguntas abiertas (sitic de atencidn,
medicamentos administrados a causa de la tos, razones del porque no se habia
atendido de la tos -en su caso-, ocupacién de la persona, etc.} y posteriormente, se

procedid a su captura, en una base de datos tipo Dbase.

* Terminada la captura, se obtuvieron listados de las bases de datos, asi como de
frecuencias simples (mediante el paquete estadistico SPSS for Windows), ello con el

fin de verificar la captura, asi como la consistencia y congruencia de datos obtenidos.
» Una vez capturada y depurada la informacion obtenida mediante las encuestas, a las

bases de datos correspondientes se les afiadio los resultados de laboratorio, tanto de

las baciloscopias como de los cultivos realizados.
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* Ya con la informacion corregida y depurada, se procedié a estimar la tasa de
positividad a TBP, tanto de manera global, como para los dos estratos estudiades (alta

y muy alta marginacién socioecondmica).

Respecto a la identificacidn y andlisis de los problemas relativos al diagnéstico y control
de la TBP en el drea estudiada, en este estudio, dada la limitacion de recursos para
efectuar andlisis a mayores niveles de profundidad, unicamente se abordé la situacion
relativa a la situacion de diagnéstico vy tratamiento de los pacientes ideatificados como
positivos a TBP en este estudio (agente de atencién, terapia utilizada, continuidad del
tratamiento y de pruebas baciloscopicas, y, en su caso, razones de no haberse atendido,

etc.).

Por lo que toca a la tipificacién de las muestras reportadas como positivas en este estudio,
tal como ya se menciond, los cultives fueron enviados al Instituto Nacional de
Diagnéstico y Referencia Epidemiologicos (INDRE). Ello obedecié a dos principales
razones: 1. el estudio se realizo en un 4rea donde no se cuenta con el equipo necesario
para la tipificacion de micobacterias; y, 2. el propio INDRE es el organismo que dio los
medios de cultivo para la realizacion de cultivos y, como parte del convenio establecido
entre la direccion del proyecto y el INDRE, estuvo el compromiso de enviar los cultivos
positivos a esa institucidn para su tipificacion. En este sentido, en este trabajo inicamente

se reportan dichos resuliados.
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VII RESULTADOS

1. METODOLOGICOS

Se estudiaron, en 7 de los 12 municipios que componen la region Fronteriza de Chiapas,
32 comunidades, de las que 16 se ubican en municipios de muy alta marginacion
socioecondmica (las Margaritas y Bejucal de Ocampo) y 16 en municipios de alta
marginacion socioecondmica (Frontera Comalapa, Independencia, Chicomuselo,
Bellavista y Amatenango de la Frontera). El total de viviendas seleccionadas para el
estudio fue de 1,894, de las cuales se obtuvo informacion de 1,878 viviendas (tasa de no

respuesta de 0.84%), en las que se censaron 11,274 personas.

De las 32 comunidades estudiadas, 22 (68.8%) tienen menos de 500 habitantes, 4
(12.5%) tienen de 500 a 999 habitantes, 3 (9.4%) de 1,000 a 2,499 y 3 (9.4%) cuentan

con mas de 2,500 habitantes (urbanas).

De acterdo al grado de marginacion socioeconémica, 6,039 (53.6%) habitantes captados
se ubican en comunidades de muy alta marginacién, mientras que 5,235 (46.4%) residen

en comunidades de alta marginacion.

2. CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS DE LA POBLACION ESTUDIADA

De las 11,274 personas registradas, 5,691 (50.5%) fueron hombres y 3,583 (49.5%)
mujeres. Et promedio de edad encontrado fue de 20.8 afios (IC =20.36 - 21.28) y fue
practicamente el mismo para ambos sexos. Asimismo, el 45.5% de la poblacién

(n=3,134) tenia menos de 15 afios de edad al momento de realizar el estudio.

En cuanto a la condicién de indigenas, entre la poblacion de 5 y mas afios de edad, el

19.2% declard hablar alguna lengua, principalmente el tojolabal.
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3. CARACTERISTICAS SOCIOECONOMICAS DE LA POBLACION
ESTUDIADA

Escolaridad en poblacién de 15 y mds afos de edad. Se encontrd que el 23.1% carecia
de escolaridad alguna. De hecho, el 63.3% de los habitantes de 15 y mds afios de edad se
ubicé entre los cero afios de escuela y el tercero de primaria. La mediana de aiios de
estudio fue de tercero de primaria, mientras que el promedio fue de 2.7 (IC =2.67 - 2.76)

afios de estudio.

Ocupacién de la poblacion de 15 y mds afies. Entre los hombres de este grupo de edad,
se encontré que el 79.2% (n= 2,422) se dedica a labores agricolas, el 20.5% se dedica a
otro tipo de labores y el 0.3% no trabaja. Por su parte, entre las mujeres, el 47.6% (n=
1,463) tiene como principal actividad las labores del hogar, un 23% {n= 706} se dedica a
labores agricolas y otro 17.8% (n= 546). se dedica tanto a labores del hogar, como a

actividades en el campo.

Al considerar solamente la ocupacion de los jefes de hogar de las viviendas estudiadas, se
encontré que el 78.5% (n= 1,474) se dedica a labores agricolas, 9.5% (n= 178) a labores
no agricolas y el resto (n= 226), se dedica a diversas actividades dentro del hogar, o no

frabaja.

Religion. De acuerdo a la informacién recopilada, el 18.1% de la poblacion total
estudiada no practica religién alguna, 50.4% se declararon catdlicos y el resto (31.5%),
dijeron profesar otras creencias religiosas (“Testigos de Jehova™, “Presbiterianos”,

“Pentecostés”, etc.).

Caracteristicas de las viviendas estudiadas. Se observaron los siguientes indicaderes en

las 1,878 viviendas estudiadas:
e Nimere de cuartos: el 8.4% de las viviendas cuenta con un sdlo cuarto, 35.4% tiene
dos cuartos y el resto, tres 0 mas cuartos. La mediana de nlimero de cuartos por

vivienda fue de tres y la media de 2.86 (1C=2.80 - 2.92).
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Tipo de piso: el 52.4% tienen piso de tierra y el resto tienen algan tipo de

recubrimiento.

Material de las paredes: ¢l 41.1% tienen como material predominante tablas 0
maderas; 38.4% estin hechas de material “sélido™ (cemento, block, etc.) y 17% estin

hechas a base de adobe y/o bajareque.

Fuente de obtencion del agua: et 60% de las viviendas cuenta con una toma
intradomiciliaria (dentro del solar) y el 40% tiene que recurir a diversas fuentes

plblicas de abastectmiento de agua.

Baiio: solo el 25.3% cuentan con excusado, 47.1% tienen letrina y en el resto de las

viviendas (27.5%) se defeca a ras del suelo.

Luzg: el 76.6% cuenta con luz eléctrica, 8.8% con luz de panel solar y el 14.5% carece

de este servicio.
Tipo de combustible utilizado para cocinar. en el 83% de las viviendas se cocina a
base de lefia, en el 16.1% se cocina con gas y en el resto de fos casos (0.9%) o no se

cocina en el interior de las viviendas, se utiliza petroleo o estufa de luz eléctrica.

Refrigerador: en el 86.5% de las viviendas se carece de esle aparato

electrodoméstico.
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4. PREVALENCIA DE TOSEDORES EN POBLACION DE 15 Y MAS ANOS DE
EDAD.

De los 11,274 habitantes registrados en las viviendas estudiadas, 6,140 tenian 15 y mas
afios de edad. De estos 6,140, se detectaron 878 personas (7.8% respecto de la poblacion
total y 14.3% respecto de la poblacidn de 15 y mas aflos de edad) que presentaron tos en
los 15 dias previos a la encuesta. De estos 878 tosedores, 538 {61.3%) tenian tos de

menos de 15 dias de duracién y 340 (38.7%) tenian tos con 15 o mas dias.

Entre los 538 que tuvieron tes de menos de 135 dias de duracidn, el nimero de personas en
los que se consiguieron una o mas muestras fue de 73 (13.6%). De los restantes 465
tosedores, en su gran mayoria dijeron tener tos seca y, en otras ocasiones, 0 no entregaron
las muestras de esputo en los vasos que se les dejo para tal efecto, o en otras (sobre todo
al inicio del estudio), no se les solicitdé muestras de esputo. Desafortunadamente este dato

no se tiene registrado dentro de los resultados del estudio.

Por su parte, entre las 340 personas con tos de 15 y mads de duracién, 62 (18.2%)
presentaron tos seca (tos sin flema), uno {0.3%) tuvo tos en los ultimos 15 dias pero al
momento de la encuesta ya no presentaba tos y 277 (81.5%) presentaron tos productiva
(con flema o “gargajo™). De estos 277 tosedores, se pudo obtener al menos una muestra
de esputo en 228 personas {82.3% respecto de los tosedores c¢on tos productiva). En las
49 personas restantes, no se obtuvieron muestras de esputo debido, principalmente, a la
falta de entrega de muestras por parte de la poblacion (se les dejaban vasos para que ahi

depositaran sus flemas y las personas no lo hacian).

5. TASA DE POSITIVIDAD A TUBERCULOSIS PULMONAR

5.1 SEGUN RESULTADOS DE PRUEBAS BACILOSCOPICAS

El total de tosedores de los que se consiguieron una o mas muestras fue de 301 (73 de
tosedores de menos de 15 dias de duracion y 228 de tosedores crénicos, es decir, con tos

de 15 y mas dias de duracién). Todas las muestras de los tosedores de menos de 15 dias
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fueron negativas. Por su parte, entre los 228 tosedores crénicos, 220 fueron negativas y 8
dieron resultado positive: 4 a una cruz, 1 a dos cruces y 3 lo fueron a tres cruces, cifrasa

partir de las gue se obtuvieron las siguientes tasas de positividad {Cuadro 9):

+ En poblacién total (11,274), 0.71 por 1,000 habitantes.

+ En poblacién de I35 y més afios de edad (6,140), 1.3 por 1,000 del grupo.

« En total de tosedores identificados (878}, 9.1 por 1,000 tosedores.

« En tosedores con menos dé 15 dias (538), cero (tanto en forma total, come en los que
al menos se consiguid una muestra)

» En tosedores cronicos: total (340), 23.53 por 1,000 tosedores y, en los que al menos

se consiguié una muestra (228), 35.1 en igual denominador.
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CUADRO 9. TASA DE POSITIVIDAD A TUBERCULOSIS PULMONAR*

Denominador Por Por Por Por métodos de

Baciloscopias cultivo baciloscopiasy laboratorio y
cultivo clinicos**

Poblacidn total 0.71 1.42 [.5 1.59

(n=11,274)

Poblacién de 15

afios y mas 1.3 2.6 2.76 2.93

(n= 6,140)

Total de tosedores 9.11 18.22 19.36 20.5

identificados

(n=878)

Tosedores de menos
de 15 dias (n=538) 0 0 0 0

Tosedores de mas
de 15 dias (n=340) 2353 470.6 500.0 52941

Tosedores de mas
de 15 dias con 35* 83.36° 88.54"
muestra de esputo

*Por 1,000 habitantes

**Incluyendo el caso del que no se obtuvo muestras de expecloracion, pere que Hevaba menos de
tres meses de tratamiento antifimico.

a) n=228

b} n=192
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5.2 SEGUN RESULTADOS DE LOS CULTIVOS

Debido a las condiciones de marginalidad de varias comunidades, a problemas relativos a
la conservacién de las muestras en condiciones adecuadas y, a aspectos logisticos de
trabajo de campo (por ejemplo la no respuesta de la dltima muestra destinada a su
traslado para cultivo), de los 301 tosedores que dieron muestras de esputo, ne fue posible
realizar cultivos en 51 de ellos, es decir, se contd con muestras para el procesamiento de

cultivos de 250 tosedores.

De estos 250 tosedores, 53 correspondieron a tosedores de menos de 15 dias (73% de los
tosedores en los que al menos se consiguié una muestra para baciloscopia) v 197 a
tosedores cronicos {86% de este tipe de tosedores en los que al menos se consiguid una
muestra). Al igual que en el caso de las bacilescopias, todos los tosedores de menos de 15

dias fueron negativos.

Por su parte, de los 197 tosedores cronicos en los que se pudo realizar el cultive, 5 se
contaminaron. De los 192 en los que se pudieron obtener resultados, 176 (91.7%) dieron
resultado negativo, y 16 (8.3%) dieron positivo: 2 posilivos con menos de 20 colonias, ¢
a una cruz, 1 a dos cruces y 4 a tres cruces, cifras a partir de las que se obtuvieron las

siguientes tasas de positividad {Cuadro 9):

* En poblacidn total {11,274), 1.42 por 1,000 habitantes.

+ En poblacién de 15 y maés aiios de edad (6,140), 2.6 por 1,000 del grupo.

» En total de tosedores identificados {878}, 18.2 por 1,000 tosedores,

+ En tosedores con menos de 15 dias (538), cero (tanto en forma total, como en los que
al menos se consiguid una muestra)

» En tosedores cronicos: total (340), 47.1 por 1,000 tosedores y, en los que al menos se
consiguié una muestra v se pudo realizar el cultivo (n= 192), 833 en igual

denominador.
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5.3 SEGUN RESULTADOS DE BACILOSCOPIAS Y CULTIVOS

De acuerdo a los resultados obtenidos tanto de las baciloscopias como de los cultivos
efectuados, se encontraron 17 personas positivas a TBP. Sin embargo, hubo una persona
mas de la que no se consiguid muestras de esputo, pero que tenia menos de tres meses
con tratamiento antifimico, por lo que el nimero de positivos a TBP hallados en la zona

de estudio fue de 18, con lo que se tienen los siguientes indicadores:

= En poblacién total (11,274}, 1.6 por 1,000 habitantes (tomando en cuenta 18 positivos
y, 1.5, tomando en consideracién sélo alos 17 positivos confirmados por pruebas de
laboratorio).

* En pobiacion de 15 y mds afios de edad (6.140), 2.9 por 1,000 del grupo (tomando en
cuenta 18 positivos y, 2.8, tomando en consideracion solo a los 17 positivos
confirmados por pruebas de laboratorio).

« En total de tosedores identificados (878), 20.5 por 1,000 tosedores (tomando en
cuenta 18 positivos y, 19.4, tomando en consideracién sélo a los 17 positivos
confirmados por pruebas de laboratorio).

¢ En tosedores con menos de 15 dias (338), cero (tanto en forma total, como en los que
al menos se consiguid una muestra)

¢ En tosedores cronicos: total (340), 52.9 por 1,000 tosedores (tomando en cuenta 18
positivos y, 50.0, tomando en consideracidn sélo a los 17 positivos confirmados por
pruebas de laboratorio); v, en los que al menos se consiguid una muestra y se pudo

realizar el cultivo (n=192), 88.5 en igual denominador.

6. PROBLEMAS RELATIVOS AL DIAGNOSTICO Y CONTROL DE LA TBP.

6.1 PARAMETROS DE CALIDAD DE LAS BACILOSCOPIAS EFECTUADAS

De las muestras de esputo a las que fue posible realizarles tanto baciloscopias como
cultives (n=250), 233 (93.2%) dieron resultado negativo en ambas pruebas; 7 (2.8%)
dieron resultado positivo también en ambas; 9 (3.6%) dieron tesultado positivo en el

cultivo, pero negativo en la baciloscopia; y, 1 (0.4%) dio resultado positivo en la
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baciloscopia, pero negativo en el cultivo Los parametros de calidad que se desprenden de
dichos resultados, tomando como “patrén oro” a los resultados obtenidos mediante el

cultivo se muestran en el Cuadro 10.

Tal como puede apreciarse en dicho cuadro, el método de diagnéstico de casos de TBP a
partir de la realizacién de baciloscopias en el drea de estudio es deficiente: ¢l indice
Kappa muestra un nivel de medicion no satisfactorio en relacién al cuitivo y, en cuanto a
Ia sensibilidad de la prueba, esta no alcanza a detectar a poco mas de la mitad de los

casos en el drea de estudio.

CUADRO 10. PARAMETROS DE CALIDAD DIAGNOSTICA DE LAS
BACILOSCOPiAS EFECTUADAS EN EL ESTUDIO.

Resultado dei cultivo

Positivo Negativo Total
Resultado de la Positivo 7 1 8
baciloscopia
Negativo 9 233 242
Total 16 234 250

Pardametros de calidad observados™:

« Nivel de concordancia entre bactloscopia y cultivos: 96.0% (240/250), indice Kappua:
0.56)

¢ Sensibilidad (capacidad de la prueba para caplar positivos): 43.75% (7/16)

« [specificidad (capacidad de la prueba para captar negativos): 99.57% (233/234)

s Valor predictivo positivo {(probabilidad de dar un resultado positivo ¥ que realmente
sea positive): 87.5% (7/8)

¢ Valor predictivo negativo (probabilidad de dar un resultado negativo y que realmente

sea negativo): 96.28% (233/242)
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6.2 PROBLEMAS ASOCIADOS A LA TOMA DE MUESTRAS DE ESPUTO
ENTRE LA POBLACION

Entre los principales factores asociados a la baja capacidad de las baciloscopias como
método diagnostico de TBP, se encuentran la calidad y el niimero de muestras de esputo
obtenidas de los tosedores™. En este trabajo se midi¢ el nimero de muestras dadas por
cada tosedor y se tratd de determinar la calidad de dichas muestras. A continuacién se

describen brevemente los principales hallazgos a este respecto

6.3 NUMERO DE MUESTRAS OBTENIDAS

Entre las personas identificadas con tos de menos de 15 dias de duracion, y que
entregaron al menos una muestra (n=73), 43.8% dieron sélo una muestra, 30.1% dieron

dos muestras y 26% dieron tres.

Por su parte, entre las personas que tenian tos de 15 y mds dias de duracién, y de los que
se pude conseguir al menos una muestra (n=228), 31.1% dieron una muestra, 39.5%

dieron dos muestras y 29.4% dieron tres muestras.

De manera global, de los tosedores identificados, y que dieron al menes una muestra
(n=301), en el 34.2% de los casos se contd solo con una muestra, en el 37.2% se

obtuvieron dos y en el 28.6% se obtuvieron las tres muestras.
6.4 CALIDAD DE LAS MUESTRAS OBTENIDAS

Con base a los criterios establecidos en la metodologia con respecto a la calidad de las

muestras, al analizar las obtenidas de los tosedores, se encontré lo siguiente:

Entre las 73 personas con tos de menos de 15 dias, en 8§ de ellos no se pudo determinar la
calidad de sus muestras. Entre los 65 que si se pudo determinar la calidad, el 13.8% dio
“buenas muestras” y el 86.2% dieron “malas muestras”. Entre los 228 con tos de 15 y

mis dias, en 22 de ellos no se pudo establecer la calidad de las muestras. Entre los 206
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que si se determingd la calidad de las muestras, se encontré que en un 19.4% de los casos
se obtuvieron “buenas muestras” y en un 80.6%, “malas muestras”. Asi, al considerar al
total de tosedores de los que se pudo establecer el tipo de muestra conseguida (n=301
menos las provenientes de 30 tosedores que no se determing su calidad), se tuvo que solo

un 17.7% entregd “buenas muestras” y, el 82.3% entregd “malas muestras™.

6.5 TASA DE POSITIVIDAD OBSERVADA SEGUN NUMERO Y CALIDAD DE
MUESTRAS OBTENIDAS,

Segiin nimero de muestras. De los rl7 positivos identificados a TBP, tanto por
baciloscopia como por cultivo, sélo uno correspondié al grupo de tosedores que dieron
una muestra (n=103: 71 de tosedores de 15 o mas dias y 32 de tosedores con menos de 15
dias). Otros 10 positivos correspondieron al grupo de tosedores que dieron dos muestras
(n=112: 90 de tosedores de 15 0 mas dias y 22 de tosedores con menos de 15 dias) y, 6
positivos se ubicaron entre los tosedores que dieron las tres muestras (n=86: 67 de

tosedores de 15 o mds dias y 19 de tosedores con menos de 15 dias).

De esta manera, la tasas de positividad a TBP, segin nimero de muestras obtenidas

fueron {as siguientes:

CUADRO 11. TASAS DE POSITIVIDAD A TBP, SEGUN NUMERO DE
MUESTRAS DE EXPECTORACION OBTENIDAS.

No. de muestras Global Tosedores cromicos Toscdores < 15 dias
Una 0.97% (1/103) 1.4% (1/71) 0(0/32)
Dos 8.92% (10/112) 11.11% (10/90) 0(0/22)
Tres 6.97% (6/86) 8.95% (6/67) 0{0119)

Segtin calidad de las muesiras obtenidas. Entre las 30 personas que no se identifico la

calidad de la muestra, no hubo positivos. Entre los 271 personas que si se determiné la
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calidad, y tomando en cuenta los resuitados tanto de baciloscopias como de cultivos, se

encontrd lo siguiente:

Siete de fos 17 positivos se ubicaron entre los 49 tosedores que dieron “buenas muestras™.
Entre estos 49 tosedores, 40 correspondieron al grupo de tosedores crénicos y 9 al de
tosedores que tuvieron tos de menos de 15 dias de duracion. Los siete positivos fueron

de] grupo de tosedores crénicos.

Diez de los 17 positivos confirmados por pruebas de laboratorio, se ubicaron entre los
222 tosedores que dieron “malas muestras”. Cabe seiialar que de estos 222 tosedores, 166
corresponden al grupo de tosedores con tos de 15 o més dias de duracion y 56 a los que
teniian tos con menos de 15 dias de duracién. Los diez positivos se encontraron entre los

tosedores cronicos.

De esta manera, la tasas de positividad a TBP, segun el tipo de muestras obtenidas fuercn

las siguientes:

CUADRO 12. TASAS DE POSITIVIDAD A TBP, SEGUN CALIDAD DE
MUESTRAS DE EXPECTORACION OBTENIDAS.

Tipo de muestras Global Tosedores cronicos Tosedores < 15 dias
Buena 14.3% (7/49) 17.5% (7/40) 0 (0/9)
Mala 4.5% (10/222) 6.0% (10/166) 0 (0/56)
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6.6 PROBLEMAS ASOCIADOS AL USO DE SERVICIOS DE SALUD ENTRE
LOS TOSEDORES IDENTIFICADOS

Otro de los problemas asociados con los bajos niveles diagnosticos de TBP, son los

relativos a los problemas de acceso a los servicios de salud por parte de la poblacién'®.

En los 340 tosedores identificados que tenian tos de 15 0 mds dias de duracidn (entre los
que se encuentran las 17 personas identificadas como positivos a TBP en este estudio), se
efectud un seguimiento acerca del tiempo que llevaban con tos, asi como del uso de
servicios de salud para atenderse de la tos. A continuacién se presentan los hallazgos mas

relevantes:

Tiempo con tos. El tiempo promedio que tenian las personas con tos fue de 4 afios
(1,467.3 dias, IC=1,196.4 - 1,738.2 dias). en tanto que la mediana se ubico en un afic
(365 dias). Con relacidn al tiempo de inicio del altimo episodio de tos, es decir, episodio
actual entre los tosedores, ¢l tiempo promedia fue de 365.5 dias (IC= 249.45 — 481,60,

mediana = 30).

Uso de servicios de salud para atenderse de la fos. De los 340 tosedores, 208 (61.1%)
habian acudido a algin servicio de salud a atenderse de la tos, en tanto que 131 (38.5%)

no lo habian hecho y de una persona no se obwvo informacion al respecto (0.3%).

Razones de no atencidn en los tosedores que no se consultaron. De los 131 tosedores
que no acudieron a algln servicio de salud, las principales razones que dieron para no
haberse atendido de su tos, fueron las siguientes: por no considerarlo necesario, 35.9%;
no tener dinero, 19.8%; por razones asociadas a la falta de confianza y/o percepcién de
mala calidad de los servicios, [1.5%,; por no tener tiempo, 8.4% y, estar muy lejos el
centro de salud de su domicilio, 7.6%. De este altimo punto, cabe hacer mencion, que
aunque las personas no dieron como uno de los principales motivos la lejania de los
centres de salud, considerando a la totalidad de los tosedores detectados, en un 93.5%
(318) de los casos, dicho centro esti ubicado a mas de una hora de camino

(independientemente del medio de transporle que utilicen para desplazarse, camion,
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microbus, o a pie), teniendo una media de 3.7 horas (IC = 3.6 — 3.8 horas, mediana = 4

horas) y que en un 97.6% de las veces, las personas dijeron que era el mas cercano a su

casa.

Agente de salud consultado. De los 208 que si se habian consultado, 126 (60.6%) solo se
habian atendido con un agente de salud, 52 (25%) habian acudido a dos agentes y, 30
{14.4%%) con tres 0 mds agentes de salud. Al preguntirseles a que servicio de salud habian

acudido primeramente para atenderse de la tos se encontrd lo siguiente:

CUADRO 13. PRIMER AGENTE DE SALUD CONSULTADO A CAUSA DE LA
TOS DE LOS TOSEDORES CRONICOS IDENTIFICADOS.

Primer Agente de salud consultado a causa de la tos Namero Porcentaje

Sistemas abiertos {centros de salud de Ia Secretaria de Salud, 150 72.1
Unidades Médicas Rurales del Programa IMSS-Solidaridad,
promotores de salud, técnicos en atencidn primaria a la salud,

etc.)
Servicios particulares 39 8.8
Servicios de medicina tradicional (curanderos, médicos 6 29

tradicionales, hierbero, etc.).

Farmacia 8 3.8
Servicios cerrados (IMSS, ISSSTE, ISSTECH, SEDENA) 4 1.9
Dr. Naturista 1 0.5
Total 208 100.0
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Por lo que respecta al analisis de que tipo de agente de salud consultaron los tosedores

analizados, se encontrd o siguiente:

CUADRO 14. AGENTES DE SALUD CONSULTADOS A CAUSA DE LA TOS
POR LOS TOSEDORES CRONICOS IDENTIFICADOS.

Porcentaje en Porcentaje entre
Agente de salud consultado tosedores gue si total de
utilizaron algin tosedores
servicios de salud* analizados*
(n=208) (n=340)

Médice del IMSS-Solidaridad 50.5 309
Médico particular 28.8 17.6
Médico de la SSA 279 17.0
Promotor, auxiliar, TAP de servicios 22.6 13.8
abiertos (SSA e IMSS Solidaridad)
El de la farmacia 5.3 3.2
Curandero, hierbero, huesero 4.3 2.6
Médico servicies cerrados (IMSS, ISSSTE) 34 2.1
Dr. Naturista 1.9 1.2
Otros (Hospital de San Carlos, Hospital 1.4 0.9

General de Guatemala)

*Los porcentajes mostrados no suman cien por ciento, debido a que se tontaron en
cuenta todas las menciones dadas por los tosedores acerca de donde habian acudido a

solicitar consulta por su tos.
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Diagnéstico recibido acerca de la tos. Al preguntarle a los 208 que si se habian

consultado a causa de la tos, cual habia sido el diagndstico que habian recibido, los

tosedores dieron las siguientes respuestas:

CUADRO 15. DIAGNOSTICOS PREVIOS RECIBIDOS EN LOS SERVICIOS DE
SALUD, DE LOS TOSEDORES CRONICOS IDENTIFICADOS.

Diagnéstico recibido Namero Porcentaje
- Sin diagnéstico 83 40.9

- Problemas de las vias respiratorias (tos, gripa, bronquitis, etc.) 40 19.2

- TBP, posible TBP 37 17.8

- Pulmenia o problemas relacionados con los pulmenes i2 5.8

- Asma 12 5.8

- Problemas no asociados al aparato respiratorio (debilidad, 13 6.2

ulcera, desgaste, anemia, etc.)

- No recuerda, no sabe, no especificado 7 43
Total 208 100.0

Uso de pruebas de laboratorio para el dingndstico de TBP. De los 208 que habian
acudido a algin servicio de salud, solo a 78 de ellos (37.5%) se les habian solicitado
muestras de expectoracidn para la realizacion de baciloscopias. De estos 78 pacientes, 5
(6.4%) no se hicieron prueba alguna, 72 (92.3%) al menos se hicieron una prueba (50
dieron tres muestras, 15 dieron dos muestras y 7 dieron una muestra), y €n ufn €aso no se

obtuvo esta informacion.

De los 72 que dieron al menos una muestra, a 26 (36.11%) les dieron un resultado
negativo, a 21 (29.16%) les dieron un resultado positivo, a 16 (22.22%) no les dieron el
resultado de la prueba, 5 (6.9%) estaban en espera del resultado de la prueba, a una
persona (1.38%) le dijeron que su muestra no servia y de 3 (4.16%} no se obtuvo
informacion a este respecto. “E%E
g T g
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Finalmente, es importante destacar el tiempo transcurride desde la {iltima prueha de
laboratorio realizada de la muestra de esputo de los 72 tosedores que se habian hecho al
menos una baciloscopia fue, en promedio de 1,069.95 dias (IC= 566.2 — 1,577.3, mediana
=365 dias).

Positives diagnosticados por los servicios de salud y positives diagnosticados en el
estudio. Tal como puede apreciarse en el cuadro 16, entre los 131 tosedores que no se
habian atendido de la tos, se ubico a 4 de los 18 positives hallados en este estudio. Por su
parte, ¢l reste de los 18 positivos, n=14, se encontraron entre los 208 que si se habian
atendido. Respecto al diagnostico recibido por parte de les servicios de salud, en estos 14

positivos, se encontrd que:

* Cuatro ya habian sido diagnosticados previamente de TBP (por baciloscopias)

s A tres les habian dado resultado negativo de baciloscopia, pero uno de ellos se
encontraba en tratamiento antituberculoso,

* A uno no se le informé del resultado de la baciloscopia, pero le dieron tratamiento
antifimico.

e A uno se le diagnostico TBP solamente por criterios clinicos, es decir, sin
baciloscopias.

¢ A otros cinco se les dio un diagnéstico distinto a TBP. En estos cinco no se

solicitaron baciloscopias para apoyar el diagnostico.

Con estos datos destaca que solo 5 de los 18 positivos (27.8%) encontrados habian sido
diagnosticados por los servicios de salud (cuatro por criterios de laboratorio y uno por
criterios ciinicos) v, en dos casos mds, se envid wratamiento antifimico a fas personas pero

no se les informo que eran positivos a TBP.

20




CUADRO 16. POSITIVOS A TBP DIAGNOSTICADOS POR LOS SERVICIOS
DE SALUD Y POR EL ESTUDIO

No se Se atendieron del problema de tos Total
atendieron
de la tos* (208) 339"
(131}

Solicitud de prueba de laboratorio

Si(78) Ne(129) | 207*
¢ Se hizo la prueba? Con
diagnostico
. de TBP?™
Si(72) No | NE* | &1 ] No

&Y M iz 207

Resultado de la prueba

Positivo | Negativo | Nose | En JOwos® [-rs | e [ aca | ceeeen
les dio | espera

2n (26) (16} (%) ) o)
Positivos 4 4f 3 1 0 0 0 0 1 5 18"
captados
porel
estudio
Notas:

*Los numero entre paréntesis corresponden al mimero de tosedores de cada categoria.

“No incluye al tosedor del que no se supo si se atendic o no de la tos con algin agente de salud.

*No incluye al tosedor del que no se supo si se realizé o no las pruebas de loboraterio,

‘Con base a criterios clinicos (5in pruebas de laboratoric)

“NE = No especificado

*Incluye: un tosedor que le dijeron que su muestra no servia y 3 tosedores de los que no se obtuvo
informacion a este respeclo.

ISe incluye al positive considerado por criterio clinico en el estudio.

Cabe sefialar, en cuanto al use de servicios de salud entre los positivos detectados en el
estudio, que de los 14 que si utilizaron servicios de salud, 13 de ellos fueren revisados
por algin médico, ya sea particular (n=7) o de los servicios de salud abiertos, en tanto

que sélo uno de ellos acudié solamente a consultarse a la farmacia. También debe
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sefialarse que diez de ellos, al menos habian acudido en dos ocasiones a consultarse de la

tos {otros cuatro dijeron haberse atendido en una sola ocasion).

7. TIPIFICACION DE LAS MICOBACTERIAS DE LOS POSITIVOS A TBP.

De los 16 cultivos obtenidos con resultade positivo, fue posible realizar su examen de
tipificacion en 13, debido a que tres de ellos, ilegaron en malas condiciones al Instituto
Nacional de Diagnostico y Referencia Epidemiologicos (INDRE), lugar donde se
procesaron los cultivos de las muestras positivas, en virtud de carecer del equipo
necesario para su procesamiento en el estado de Chiapas. De esta manera, .de los 13
positivos en que fue posible determinar el tipo de micobacteria, todos fueron

identificados como Micobacterium tuberculosis.
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VIl DISCUSION

Las caracteristicas demograficas y socicecondmicas observadas en la poblacién
estudiada, fueron acordes con la clasificacion de marginalidad y pobreza sugerida por el

Consejo Nacional de Poblacién'?,

Con respecto a la prevalencia de TBP en la zona, la tasa de positividad encontrada (160
por 100,000 habitantes) es 5.9 veces mayor que la tasa de incidencia notificada para el
estado en 1997 de 27.15 por 100,000 habitantes y, es 10.3 veces mayor, comparada con la
sefialada para todo el pais, de 15.5 por 100,000 habitantes®’. Como se desprende de los
datos anteriores, la tasa de positividad a TBP obtenida en el drea de estudio es
notablemente mayor a las estimadas tanto para Chiapas y para el pais. Algunos de los

aspectos que pudieran influir en dicha situacion, son los siguientes:

* Primeramente, a que en este estudio se realizd una busqueda activa de casos, hecho
que en los sistemas rutinarios de vigilancia epidemiolégica institucionales no se lleva
a cabo. En forma adicional, en el irea de estudio, la base de los servicios de salud
estatales para definir un caso positivo de TBP, descansa en la realizacién de
exdmenes baciloscopicos. En este estudio, ademas de dicho parametro, e! diagnéstico

se basd también en los resultados de los cultivos.

* En consecuencia al punto anterior, y de acuerdo a los resultados obtenidos para el
drea estudiada, la deteccion de casos solamente por pruebas baciloscépicas, dadas las
caracteristicas de las muestras obtenidas entre la poblacién (en cuanto a mimero y
calidad), parece ser un factor muy importante que debe considerarse en el

subdiagndstico de casos de TBP en la region.
s Por otra parte, las condiciones de elevada pobreza y marginacion de la poblacién

estudiada, podrian estar favoreciendo de manera determinante el mantenimiento y

desarrollo de la enfermedad %',
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No obstante, deben destacarse los problemas relativos a la toma de muestras de
esputo de los tosedores detectados: en este estudio, de los tosedores identificados que
tenian expectoracion (n=277), no se consiguié muestra alguna en el 18% de ellos,
aspecto que, de no haber existido, hubiera dejado abierta la posibilidad de detectar

mayor nimero de casos.

En refuerzo de la afirmacion anterior, debe sefialarse que aun en los tosedores en que
se consiguieron muestras de esputo, hubo importantes problemas en cuante a niimero
y calidad de muestras obtenidas. Esto ¢s muy importante de considerar, dado el
impacto observado en la capacidad de las baciloscopias para la deteccidn de casos de
TBP (véase seccion de tasa de positividad observada seglin nimero y calidad de

muestras obtenidas).

Entre los principales aspectos que merecen consideracion en cuanto a los problemas

identificados en el diagnéstico y control de la TBP, son los siguientes:

Como ya se menciond, los problemas tenidos en el nimero y calidad de muestras de

esputo obtenidas, aspecto que a su vez parece estar en gran parte determinado por:

o [La falta de educacion para la salud en lo relativo a TBP en la poblacion
general. Por ejemplo, la percepcidn de no necesidad de muchos tosedores para

atenderse de la tos, algunas personas no asocian la tos con la TBP, etc.

e Problemas de comunicacion entre €l personal de salud y los habitantes de las
comunidades, En algunas ocasiones, ain cuando se les explicaba a los
tosedores detalladamente ¢l procedimiento para la recoleccion de muestras, y
todo parecia haber sido entendido, muchos tosedores entregaban al dia
siguiente malas muestras. En este sentido, probablemente los bajos niveles

educativos encontrados pudieran también estar jugando un papel importante.
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Estos aspectos son imporiantes de considerar, debido a que en los servicios de
salud también pudieran estar ocurriendo, con el inconveniente adicional de que
en los servicios no se cuenta con personal dedicade a la bisqueda de tosedores,
a gue en muchas ocasiones no se cuenta con el material necesario para la toma
y procesamiento de muestras y, ademds, existe la posibilidad de que las
personas que viven alejadas de los servicios no lleguen a entregar sus muestras

de expectoracion a las unidades de salud.

En este mismo contexto, el numero y calidad de las muestras obtenidas, determinan
los pardmetros de calidad de las pruebas utilizadas para la deteccion de casos en el
drea de estudio, es decir, de las baciloscopias. En los resultados tenidos en este
estudio, el nimero y la calidad de las muestras fue un aspecto que explicé la baja
sensibilidad de las baciloscopias en la deteccion de casos de TBP. Aqui debe
sefialarse, que los resultados obtenidos en este estudio evidenciaron una menor
capacidad de deteccién de las baciloscopias que en otro estudio realizado en-la
region”®, Ello pudiera deberse a que dicho estudio fue efectuado en pacientes que
acudieron a consulta a nivel hospitalario ¥ a que este estudio fue realizado a nivel
comunitario, en donde las condiciones de recoleccion, conservacion y procesamiento

de muestras son mas dificiles que a nivel hospitalario.

En cuanto a la tasa de positividad observada segin el tiempo de padecer tos de los
tosedores identificados, es de resaltar que entre aquetlos que tenfan menos de 15 dias
con tos, o se encontrd positivo alguno y, que, por ende, todos los positivos fueron
detectados entre los tosedores cronicos. Ello es importante de tener en cuenta, debido
a que si bien entre los usuarios de las unidades de salud si deberian pedirse pruebas en
todos los tosedoresdz, a nivel comunitario, los resullados aconsejan dirigir la bisqueda
de casos sdlo en los tosedores cronicos, es decir, de aquellos con tos de 15 0 mds dias

de duracion, tal como se ha sefialado en ofras investigaciones”.
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En este sentido, también resalta que de los tosedores crénicos, casi un 40% no se
habian atendido de la tos y que gran parte de ellos no lo habian hecho o por
percepcién de no necesidad o por motivos atribuibles a la falta de dinero. También
debe sefialarse que poco mas de nueve de cada diez tosedores cronicos identificados
tuvieron la unidad de salud mas cercana a su domicilio, a mds de una hora de
distancia (con sus medios habituales de transporte) ¥ que, a pesar de ello, sélo un
porcentaje pequefio de los que no se habian atendido de la tos, respondid como causa

de no haberto hecho, la lejania de la unidad de salud mas préxima a su easa.

Otro aspecto que debe mencionarse, es el hecho de que dos de cada tres tosedores
. identificados que si habian acudido a los servicios de salud, utilizaron los servicios de
salud institucionales (en este caso, de 1z SSA y del Programa IMSS-Solidaridad} y
que muy pocos acudieron a otro tipo de servicios, tales como los tradicionales y la
farmacia. Este aspecto debe de resallarse debido a que conileva la oportunidad de
detectar casos de tosedores positivos a TBP en los propios servicios, los cuales, en la
mayoria de los casos (de acuerdo a los resultados obtenidos), no estin siendo

captados.

Esta situacién adquiere mayor relevancia si se consideran los siguientes aspectos: en
el area de estudio, el 22% de los tosedores positivos a TBP no acude a los servicios,
otro 28% si acude pero no estd siendo captado ni por métodos clinicos ni por
métodos de Iaboratorio, otro 22% esta siendo diagnosticado como falso negativo® y
sdlo el 28% de los casos esta siendo diagnosticado como positivo (22% por métodos
de laberatorio y 6% por métodos clinicos). Estos resultados confirman los hallazgos
encontrados por otros estudios efectuados en la region, en lo que se refiere a un

elevado subdiagnostico de casos de TBP en el primer nivel de atencion®'®.

El pancrama anteriormente expuesto, parece remarcar una de las afirmaciones hechas

en un taller realizado en Chiapas durante 1995, en el sentide de que bajo la actual
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situacion sociceconémica de Chiapas y con la organizacion y gestion de los servicios
de salud existentes, hay pocas expectativas de lograr un adecuado control de la TBP

en la regién®’.

» Finalmente, respecto a la tipificacion de las micobacterias de los.-tosedaggs
identificados como positivos, los resultados dieron, entre aquellos en los que fue
posible realizar la tipificacién {13/16 cultivos), un valor acorde al esperado, ya que el

100% de las cepas correspondieron a M. tuberculosis.

* Segiin informacion proporcionada por el personal operativo de los servicios, cuando a un paciente no se le
comunica ef resultado, se le considera como negativo. En este estudio, une de los positivos identificados
sefiald que no le hablan dado el resultado de sus baciloscopias.
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CONCLUSIONES

La positividad a tuberculosis pulmonar en la region presentd valores, tal como se
esperaba, mucho mas altos a los notificados por las estadisticas oficiales, tanto para el

estado en su conjunto, come para el pais.

La alta tasa de positividad hallada a TBP confirma para la region estudiada, la
asociacién entre las caracteristicas socioecondmicas y los niveles de morbilidad de la

enfermedad.

No obstante, dados los problemas tenidos para la obtencién de muestras de esputo (en
cantidad y calidad), la cifra obtenida, bien pudiera considerarse una cifra basal a lo

que realmente pudiera estar sucediendo en la zona.

Entre los principales problemas identificados relativos al subdiagnéstico de casos de

TBP en la regidn estudiada, se encuentran:

1. La baja sensibilidad de las baciloscopias come método de deteccion de casos
positivos a TBP, aspecto que a su vez se ve condicionado por el bajo nimero y
baja calidad de muestras de expectoracion provenientes de los tosedores, lo que a
su vez también parece estar influido por problemas de falta de educacién para la
salud de la poblacion, bajos niveles de escolaridad, problemas de comunicacion
con el personal de salud, y, grandes distancias de los hogares de los tosedores a

las unidades de salud, entre otros aspectos.

2. Dados los altos niveles de tosedores diagnosticados como falsos negativos, entre

aquellos que si acudieron a los servicios de salud (a muchos de los cuales ni
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siquiera se les solicitaron exdmenes baciloscdpicos), existencia de problemas en

{a calidad de la atencién brindada en dichos servicios.

3. La falta de actividades extramuros por parte de los servicios de salud

institucionales relativas a la basqueda de tosedores crénicos en las comunidades.

Los resultados obtenidos en este estudio confirman que el criterio de tosedor crénico,
es decir, aquel tosedor con 15 o mas dias de duracion, sigue siendo un criterio ftil

para discriminar poblaciones de mayor riesgo a padecer TBP.

Asimismo, los resultados encontrados, tanto en lo que se refiere a la positividad a
‘TBP, como a los altos niveles de subdiagndstico de casos, indican que si reaimente se
desean lograr niveles adecuados de prevencidn y control de 1a TBP, es necesario
efectuar cambios en la organizacién y funcionamiento de los servicios de salud en el

area de estudio.

Finalmente, y respecto a la tipificacidn de las cepas de micobacterias de los positivos
identificados, como se esperaba, en todos los casos en que fue posible realizar dicha
tipificacién, todos los tosedores positivos a TBP estuvieron infectados por

Micobacterium tuberculosis.
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RECOMENDACIONES

Dados los altos niveles de positividad hallados a TBP, y la extensa documentacidn

que se tiene sobre este padecimiento en relacién a las condiciones socioeconémicas

de la poblacion, -es necesario desarrollar programas encaminados a mejorar las

condiciones de vida de los habitantes en el area de estudio.

Para mejorar los niveles diagnosticos de la enfermedad, existen varias alternativas

que deberian considerarse, y en su caso hacerse los andlisis respectivos. Algunas que

se pueden sugerir a partir de los resultados obtenidos, son las siguientes:

Sensibilizar al personal de salud encargado de Ia atencion de los pacientes que
acuden a solicitar atencidén médica, con respecto a la importancia que tiene el
indagar acerca de la presencia de sintomatologia respiratoria en todos los

pacientes que acudan a los servicios de salud.

Sensibilizar, capacitar y supervisar al personal de salud, respecto a los
procedimientos de recoleccidn y procesamiento de muestras de esputo,
incluyendo aspectos claves como la actitud y comunicacion con los pacientes, tipo

de instrucciones que deben ser dadas, conservacion de muestras, etc.

Aumentar las actividades en las comunidades enfocadas a la buisqueda de
tosedores, por ejemplo a través de los promotores de salud comunitarios, para que
a los tosedores identificados como crinicos, les sean practicados los exdmenes de

laboratorio correspondientes.

Que en el drea de estudio, la baciloscopia no sea el unico método de deteccion de

casos. En este sentido serfa muy atil implementar vn sistema que permitiera que,
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aquelios tosedores negativos a las baciloscopias, pero que fuesen sospechosos de
padecer TBP, se les practicasen cultivos para confirmar los diagnésticos de

negatividad, o positividad, en su caso.

e La solicitud de muestras de esputo, debe estar enfocada, a nivel comunitario, a

aquellas personas que tengan 135 o més dias duracién con el problema de la tos.

También es necesario que se dirijan acciones destinadas a brindar educacién para la
salud a la poblacién en general, en este caso, enfocadas a aspectos asociados a la
TBP, como por ejemplo, importancia de tener tos mds de 15 dias, maxime si hay
antecedentes familiares de la enfermedad y/o sintomas asociados a la tuberculosis
pulmonar, tales como son la pérdida de peso, ficbre o tos con sangre, posibilidades de
contagio a los familiares cercanos. métodos diagnosticos y, tratamiento, enire otros

aspectos.

Finalmente, los datos obtenidos indican que es necesario efectuar una
reestructuracion operativa de los servicios de salud del primer nivel de atencién del
area estudiada, con el fin de aumentar la capacidad de respuesta, al menos desde una

perspectiva sanitaria, al problema que representa la TBP.
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