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PANORAMA DE LA TUBERCULOSIS EN EL MUNDO

EPIDEMIOLOGIA:

_ Es importante poder describir grafica y comparativa-
mente con estadisticas representativas y numéricas, cémo la
JTuberculosis alrededor de los afios de 1900 lograba alcanzar
lcifras de mortalidad que oscilaban alrededor de 200 por
cada 100,000 habitantes. Y a través de la primera mitad
del siglo, la curva de mortalidad ha ido disminuyendo pau-
 latinamente, gracias al conjunto de esfuerzos que se han
puesto en préctica para combatir la enfermedad en los pai-
ses desarollados, sufriendo algunas alzas en ciertos periodos
fdebido a fenémenos importantes como la guerra. Sin em-
bargo, a partir de 1948 mis o menos se marca una etapa
muy significativa, que precipita el descenso de mortalidad a
la mitad y atin mucho méas comparadas con las cifras alcan-
zadas hasta este afio, debido indudablemente a la aparicién
de los antibioticos y quimioterapicos.

y Expongo a continuacién, los graficos de algunos paises
‘E;ue pueden tomarse como ejemplos:
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TASAS DE MORTALIDAD POR 100,000 HABITANTES
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. Y a’hora les expongo la representacién numérica de
0 rqs paises que han logrado bastantes avances en la lucha
antituberculosa:

TASAS DE MORTALIDAD POR TUBER
CULOSIS POR 100,00
HABITANTES, SEGUN PAISES Y ANOS 1500-1954 ’

b Afios:
aises: 1800 1810. 1920 1930 1940 1950 1955

233 180 112 100 79 76 —
186 161 160 160 75 33.3 170

—_ —_ — — 137 47.7  28.0

—_ —_ — — 100 — —_

Bulgaria ... —_ — — — 143
Hungria ... —_ — — — 133 —_ _
Espafta ... 198 157 186 172 113 114 —
lIarlatnda1 ............................ — — — — 125 63.2 310

?r uga. — — — — 83 11877 504
Finlandia ... . —  — = 212 792 403
Chile — — — — 260 1347 _—
Brasil — — — — —
Urug,uay .......................... — — — — 109 90.2 200
Ceylan ... — — — — 62
Japén oo —_ - - — 214 —
Bélgica 156 124 114 100 119 119 —
Inglaterra 190 142 112 90 101 321 179
Noruega 316 223 150 223 — —
Dinamarca — — 106 —_ — 119 7.8
Suiza oo 272 227 180 124 953 — —
Estados Unidos ............. 201 160 114 137 137 20.6 ——
Alemania ... 225 163 154 154 154 327 16.0
Egipto ... —_— — —_ — — 433
Baviera ... 300 224 151 — — — —_

Departamento de Estadistica, Divisién de Servicios Rurales de S.P.
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MORBILIDAD:

Las informaciones son poco numerosas. Las estadis-
ticas a que puede hacerse referencia sélo existen en pocos
paises donde la declaracién de los nuevos casos es obliga-
toria y se encuentra en uso desde hace tiempo. All las
estadisticas nos revelan que la baja de la morbilidad ha
sido mucho menos rapida que la de la mortalidad. Tome-
mos dos ejemplos: En los Estados Unidos, el indice de
mortalidad fue reducido de 100 en 1936 a 27 en 1952. Du-
rante el mismo pericdo, el indice de morbilidad habia baja-
do de 100 a 81 solamente. En la Gran Bretafia, el grado
de mortalidad considerado en las mismas fechas, habia ba-
jado de 100 a 37 y el indice de morbilidad durante el mismo
periodo, descendi6é de 100 a 82. Al hacer esta comparacién,
hay qué tomar en cuenta que en estos paises la aplicacién
de examenes sisteméticos de Rayos X de pulmones, ha teni-
do como resultado, dar a conocer buen niimero de casos que
permanecian ignorados aumentando el indice de morbilidad
en estos tltimos afios, sin que por esto se considere que el
numero de tuberculosos fuera en aumento.

,

ASPECTOS DE LA ENFERMEDAD:

Indiscutiblemente en las Gltimas décadas se ha podido
observar un cambio significativo en el caracter de la enfer-
medad. Tipicos cuadros que en otros tiempos su frecuencia
era familiar, para la profesién médica, en la actualidad han
pasado a ser un cuadro que sorprenderia a cualquier fa-

" cultativo. Las formas pulmonares agudas estan en clara
regresion. Las asociaciones de las formas pulmonares con
las extrapulmonares se encuentran en el mismo caso que las
anteriores. Las localizaciones osteoarticulares, son menos
marcadas que hace 25 afios. En total, las formas generali-
zadas de la enfermedad son menos frecuentes en la esfera
pulmonar, cuando la caseocidad abarca pocas veces todo
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un lébulo, se limita mas a menudo como en el caso del tu-
berculoma o una pequefia zona bordeada muy limitada y
cuando la lesién es infiltrante, ésta se manifiesta frecuente-
mente como una lesién minima que se descubre con los exi-
menes radiolégicos sisteméticos. Muchas de estas lesiones
minimas permanecerin inaparentes sin el perfeccionamien-
to a que han llegado para el diagnéstico precoz.

Este caracter de inapariencia desde el punto de vista
funcional y general, es el testimonio de que muchos indi-
viduos poseen actualmente una resistencia suficiente para
soportar cierta cantidad de tuberculosis.

INFECCION TUBERCULOSA:

A contar de los afios 1910 a 1920, el 95% de los indi-
viduos eran alérgicos a la tuberculosis, éste porcentaje ha
disminuido mucho. En Francia es de un 50%, siendo este
grado mucho menos elevado que en otros paises. En los
Estados Unidos un buen nimero de jévenes entre los 18y
20 afios, la proporcién de cutirreacciones positivas no pasa
del 5%, por supuesto que cuando se avizora desde un as-
pecto general, observamos grandes diferencias en lo que se
refiere al indice de la infeccién tuberculosa; segtin los pai-
ses y aun dentro del mismo pais, seglin se trate de pobla-
ciones urbanas, rurales, y también de acuerdo con el medio
social. Esta regresién indica claramente que Ia infeceién
tuberculosa est3 disminuyendo y sirviendo como testimonio

de que la infeccién y los sitios de contaminacién son mucho
menores.

LA TUBERCULOSIS Y LA EDAD:

En los paises en donde la tuberculosis ha disminuido
apreciablemente, se ha observado una modificacién consi-
derable en lo que se refiere a la edad de los fallecidos a
causa de esta enfermedad. Durante el primer cuarto de
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" siglo, 1a mayoria de muertes se efectuaba en sujetos meno-

res de 40 afios y la minoria en los menores de esa eda('i.
Actualmente la proporeién es inversa: en 1954 en. Francia
el 60% mueren mayores de 50 afiog, podemos decir que la
edad de muerte en los paises avanzados, se acecra a la eda'd
de muerte por el cancer. Por otra parte la tuberculqms
pulmonar actualmente azota mas al hombre que a l?, mujer.
Practicamente se mueren por cada 2 hombres, 1 mujer. Ha-
ce 30 afios los papeles eran inversos. )

Al hablar de la regresién de la enfermedad se deberan
recordar las sabias palabras de Charles Nicol sobre.t’al papel
que la naturaleza desempefia como med19 de selt’ecmon.. La
enfermedad hace desaparecer a los individuos mas sensﬂTles
de manera que la proporcién de los mas .sensxbles termina
por reducirse en comparacién con log res1stentes:

Es esta una accion de largo vencimiento, Nicol ha de-
mostrado que las poblaciones afectadas por una er’xfermeda'd
infecciosa, después de muchas generacmne? habian adqui-
rido una defensa, de la cual estan desprovistos los grupos
humanos que no han sido afectados por esta enfermedad,
pero éste no es un motivo para dejar sola a la naturaleza,

" debemos poner en juego todos los factores que estén a

nuestro alecance para ganarle a ella: la radiologia’, Ia. tomo-
grafia, 1a radiofotografia, el laboratorio y susf’tecmcas de
investigacién, los tests tuberculinicos, la difusién de l.a va-
cunacién tuberculosa y la lucha contra la tuberculosis bo-
vina. 3 o

Creo oportuno incluir a continuacién, los 51g}m'3ntes
datos estadisticos de Francia, que en orden Fronologlco a
partir de 1946 demuestran cémo ha descendido la morta-
lidad por tuberculosis en ese pais.

Afio 1946: 100% ; 1947 80%, aparicién de la Estrep-
tdmicina; 1950: 50%, tratamientos prolongados con Es-
treptomicina; 1953: 15%, uso de la Isoniacida. ’

A 1a par de los factores cientificos hay qué sub'ra.lyar
a los que son del dominio médico social, tomemos como ejem-
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plo .vla lucha antituberculosa en todos sus aspectos: Dispe

sario, Sanatorios, etc., accién de log trabajadores‘ socislen-
papel d‘e las asociaciones de beneficencia ydela propaganfis’
educativa sanitaria y no olvidemos e] papel que juega ei
B‘.C.G. Los. factores de orden econémico: el mejoramient

de las. c.ondlciones humanas gracias a los esfuerzos de Iao
colf:ct1v1dades ptblicas, a la leyes sobre la higiene del tr ;
bajo y de las instituciones de seguridad social, Estos sa-
Ios.factores a los que se debe la disminucién de;, la ‘cubercOn
losis y es més facil enumerarlos que concederle a cada u o
de ellos su lugar en una escala de valores. Si se insistié 21(:
gls Il))azgeluque hamt jugado los antibiéticos y quimioterapicos,

e su-en i i
o qe o ;;(iz;. constituye en cierta forma, un papel

Al paqer este andlisis del problema de la tuberculosis
nad’a mas claro que la exposicién grafica de las curvas :
tad'lstlcas que nos demuestran claramente ese descenso o
lat‘mo a partir de 1900 hasta 1950, en donde se acentﬁapaa’u-
mas hasta 1948, pudiéndole dar gracias a todos los factorirsl
qUed sg han puest9 er{ juego para tratar de vencer la enfer-
medad, pero en ningin caso tan reales como la precipitacién
p}'oYocada por la aparicién de los antibiéticos ¥ quimiote
rapicos que cuentan a partir de 1948 hasta nuestros dias-

PANORAMA DE LA TUBERCULOSIS EN GUATEMALA

Coneretamente no podriamos hacer un célculo exacto
de lo que nos estid pasando en el pais, nuestras estadisticas
de mortalidad la podemos tomar con relativa exactitud en
la ciudad capital, en donde existe una lucha bien organizada
y en el registro civil el certificado médico declarando el
motivo de la muerte. AGn asi se pasa un buen numero de
casos, que se inscriben en el registro con otros diagnésticos
tratando de cubrir las apariencias, pues un gran nimero
de nuestra poblacién no ha tenido suficiente educacion para
formar conciencia y saltar el valladar de los prejuicios que
Gnicamente obscurecen la verdad y nos confunden. Pero
ningdn médico deja de observar que en nuestros hospitales
gran cantidad de muertes son producidas por tuberculosis
y sin temor a equivocarme, podria afirmar que es la mayo-
ria. Ahora al trasladarnos a otros centros de poblacion
que al hablar de estadisticas nos trae a la mente el recuerdo

.-de aquellos registradores civiles o empleados de municipali-

dades, que asumen el cardcter de médico vy juez y donde el
criterio que prevalece para la determinacién de la enfer-
medad estd sujeto a las creencias populares. De hecho
queda descartada toda posibilidad de calculo, habré que
sujetarse a los datos de mortalidad dados por los hospitales
y a la opinién de los médicos departamentales que hablan
por experiencia y concluir que la mortalidad por tubercu-

losis es grande.

MORBILIDAD:

Lo que podria argumentar estaria sujeto al comenta-
rio anterior, sin embargo es posible que la morbilidad esté
muy por encima de los’ datos, en vista de que si han sido
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controlados por lo menos en la ciudad capital en los centrog
de descubrimientos de casos y nos dan el dato de 39.04%,
es decir, un 3%, por lo tanto puede calcularse que por cada
100 personas existen 3 tuberculosas en actividad, siendo ne-
cesario para objetivizar, incluir la clasificacién encuestados
fotofluoroscépicamente que nos podré servir de base para
interpretar otros fenémenos. ‘

Negativa;
Insatisfactoria;
Sospechoso uno;
Sospechoso dos; y
Sospechoso tres.

Sospechoso Uno:

a) En el limite de la anormalidad ;
b) Apariencia cicatricial o fibrosa; y
¢) Con fuerte presuncién en favor de otra patologia.

Sospechoso Dos:

a) Imégenes anormales claramente visibles;
b) Apariencia infiltrativa sin cavernas;
¢) Derrame pleural;

d) Neumotérax;

e) Neumoperitoneo; y

f) Adenitis mediastinica.

Sospechoso Tres:

a) Sombras anormales con cualquier tamafio de caver-
nas claramente visibles; y
b) Lesiones muy extensas y caracteristicas,

LA TUBERCULOSIS Y LA EDAD:

La igualdad de tributos que est4 pagando nuestra mu-
jer comparada con las de los hombres, nos indica la deli-

27
cadeza del problema, sobre todo si hacemos un parangm
con lo que sucede en paises mejor desarrollados en donde

la mujer contribuye en menor escala.

Obsérvese la siguiente estadistica:

De 5 a 14 afios .o 4.97%
De 15 a 24 afios oo 5.97%
De 25 a 35 afios .oooeereiiii 6.99%
De 85 a 44 afios ... 7.08%
Mas de 45 afios ..o 13.00%
HOMBRES .oooeooeoeooeoemeeeee 6.90%
MUJERES ..o 6.93 %

GRAVEDAD DE LAS LESIONES EN RELACION CON LA EDAD:

Como podré observarse esta estadistica es demostra-
tiva, lo que significa para la Naciéon una gran pérdida de
valores y el peligro que representa cada sujeto como fuente

 de contagio y de diseminacién masiva.

S-1 S-2 S-3

De 15 a 14 afios ....... 71.93 20.54 7.53
De 15 a 24 afios ........ 62.39 23.57 14.04
De 25 a 34 afios ........ 57.61 57.61 17.83
De 85 a 44 afios .._.... 56.12 24.29 19.59
Mas de 45 afios ........ 55.09 28.81 16.10

Pensamos que toda esta juventud desarrolla la en.ferme-
dad cuando se da rienda suelta a toda clase de inquietudes
tanto en lo fisico como en lo afectivo, pero _desaf({rt.una-da-
mente esta juventud esta inhabil para cualquier actividad de
esta naturaleza y el psiquismo estaré profundamfente' afec-
tado porque atn no se ha madurado y las experiencias en
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la vida equivalen a cero y cuando agregamos a esto lag
pocas oportunidades que tendran bara curarse, seran pre-
sas de la angustia y la desmoralizacién aparejada, cerrarin
el capitulo de muerte de evolucién lenta pero inobjetable.

ASPECTOS DE LA ENFERMEDAD:

Para todo médico que directa o indirectamente esté
vinculando con los problemas de la tisiologia, no podran
objetar que los caracteres que toma la enfermedad en nues-
tro medio, son muy significativas las formas de tubercu-
losis avanzadas que se presentan y seran los cuadros con
los que el médico tendra qué enfrentarse constantemente y
las soluciones que puedan dirsele estaran en relacién di-
recta a nuestra situacién.

NUESTRA SITUACION ECONOMICA:

Es en la capital en donde se concentra la mayor parte
de la poblacién total de la Reptblica y el tnico lugar en
donde existen servicios dispensariales, asistenciales y de

" descubrimiento de casos bien organizados, en el resto de Ia

Repiiblica se ha creado para aliviar un poco la carencia de
centros asistenciales para el enfermo tuberculoso, pabello-
nes adseritos a los hospitales. Sin embargo, la solucién que
pudo encontrarse ha sido escasa al pensar en la gran can-
tidad de enfermos de tuberculosis que existen en la nacién.

ESCASOS DE RECURSOS HUMANOS:

Es notoria la falta de médicos y enfermeras de dife-
rentes categorias entrenadas en esta disciplina, ya sea por
temor, apatia o por falta de educacién de las instituciones
que deben velar por inculcar en nuestra Jjuventud estudiosa

sobre qué problemas nacionales se deben gastar las energias,

en provecho de nuestra poblacién ¥y si a todo esto agregamos
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los factores enumerados anteriormente nos formz}rerrnn(;s I:a;
concepto de una situacién irreparable y en clgrta roril na no
deja de ser cierto, pero si anteponemos nuestro o go ab’an_
voluntad nuestra inquietudes y nuestro valor .pzira n aan
donar la lucha, mantendremos la batalla y quizas con

largo plazo, la victoria.

INFECCION TUBERCULOSA:

La reciente iniciacién de la campafia antituberculosa
en la cual se ha puesto en préctica las pruebas de tllbeflil;:
lina, nos brindan conclusiones que exponen clarameil e s
ta dénde la difusién de la enfermedad es a}armante s: e
todo al compararla con paises don.df? .practlcamevnl?nisca 2
dominado la tuberculosis y ladsenmbl‘hdad tuberculi

. cubrimiento de casos. .
emplg]a;lcz?r?efaels el indice de infeccion tub-erculo?a, Osciztl;?i
alrededor de 33.0% con cifras mayores de 48% .en 1: ca;l)] :
v menores de 12.70% en el Departamento de Chimaltenango.




LA ISONIACIDA

I.—HISTORIA

La hidrazida del 4cido isonicotinico, sintetizada en 1912
por los quimicos austriacos: Mayer y Mally; permanecié
durante 40 afios en el olvido, porque nadie sospeché su
valor terapéutico.

En 1945, los trabajos experimentales y clinicos de los

| investigadores franceses: Chorine y Huant, llamaron por

primera vez la atencién sobre la actividad antituberculosa
de la amida del 4cido nicotinico. EI hallazgo pasé casi in-
advertido, pues volvié a hacerse en 1948 por McKenzie y
colaboradores, quienes sostuvieron que la actividad tuber-

| culostatica estd relacionada con la actividad vitaminica.
| Cuando Domagk descubrié en 1946 que las tiosemicarba-

zonas de aldehidos aroméaticos estan provistos de una cierta
eficacia antituberculosa, los investigadores interesados en
el tema, pensaron aunar la actividad de ambas sustancias,

preparandose independientemente en Suiza, Francia y en

los Estados Unidos, la tiosemicarbazona de la nicotinalde-
hida. Fox, estudiando los derivades del acido piridincar-

| boxilico, hizo el importante descubrimiento de que la acti-
b vidad tuberculostatica de estos compuestos no se hallaba

necesariamente limitada a los derivados de la nicotinamida,

|y por lo tanto, no iba unida a la actividad vitaminica. El

estudio méas completo sobre la accién tuberculostatica de

 tiosemicarbazona de la nicotinaldehida se debe a Grunberg
¥y Leiwant.

, Para sintetizar la tiosemicarbazona del aldehido iso-
niacotinico, sustancia que era tan efectiva como el corres-
pondiente derivado de la nicotinaldehida y mejor tolerada;

| Fox utiliz6 como producto intermedio, la isonicotinilhidra-
| zina, sustancia cuya extraordinaria actividad antitubercu-
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losa, reconocieron Grunberg y Schnitzer. Los ensayos ex-
perimentales en el nimero de Enero de 1952 del Quarterly
Bulletin of the Sea View Hospital, fueron las primeras co-
municaciones aparecidas en la literatura médica mundial,
demostrando la actividad antituberculosa de la inicotinil-
hidrazina (posteriormente designada isoniacida) y su efi-
cacia en el tratamiento de la tuberculosis humana.

II.—ESTUDIO EXPERIMENTAL
1.—Actividad :

La intensidad de la accién antituberculosa de la isonia-
cida, ha sorprendido a todos los investigadores que la han
estudiado “in vitro” e “in vivo”.

“In Vitro”, ha demostrado que su actividad bacterios-
tatica frente a las principales cepas de bacilos tuberculosos
del tipo humano, especialmente la cepa H 37 Rv, se ejerce

a diluciones extraordinariamente pequefias, variables de
1:28000 000 a 1:60 000000.

“In Vivo”, los numerosos ensayos efectuados en distin-
tos animales de laboratorio han demostrado la eficacia pro-
tectora y curativa de la isoniacida en la tuberculosis ex-
perimental. ,

Administrada la isoniacida a ratones, inmediatamente
después de haber sido inoculados con bacilos humanos, pro-
tege a los animales de un elevado porcentaje de casos, va-
riable de un 50% a casi un 100%, segin sea la via de ino-
culacién y la dosis empleada. En los ratones inoculados
tratados con isoniacida, la sobrevida fue nula.

En caballos tratados preventivamente con isoniacida
e inoculados después, se observé una proteccién en el 75 a
80% contra las alteraciones tuberculosas generales, eviden-
ciando el andlisis histolégico una proteccién en un 60-70%
para las lesiones pulmonares y en un 95-100% para la he-
paticas. En los conejos, la administracién de isoniacida
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e dias siguientes a la inoculacion,

los siet
Bt o lesiones pulmonares demostrables

impide la aparicién de
adiograficamente.

' TgJehlinger y colaboradores, han demosgragol‘oiuzzegi :;
ratén infectado de cepas virulen.'c’as y tratabo A
de la inoculacién, la disemin‘am.on de lo§ fi(;ma B or
linfética es yugulada por isomamc'lra', en unla o icin
;a, la alecanzada por la estreptomicina o ia :

PAS. o
vel En el mono, donde la tuberculosis tiene caracteres de

i i la curacién
gravedad excepcional, Lewis ¥ Zl’eper 10%?2{:120?513 aatn
ini losis espontianea. sia,
clinica de la tubercu > | g
zada posteriormente, demostré el a:spe(?to }:cefgr:swo
lesiones de los pulmones y los ganglios linfaticos.

2. Mecanismo de Acclon:

De todos estos experimentos _se.dgsprenéielgad::icégg
tuberculostatica evidente de la isoniacida. szl e : clarics
de los resultados, algunos aut.ores han pents’a;' ansino o
niacida no sélo tiene una f:f:lén lg.r§;§;1::gaylgc,}lnitzer o
bién cierta accién bactereo i 1(:5%. A
ejemplo, habiendo tratado con 1somac.1da u A

as a ratones infectados, no pudieron obte ; '
23’?1?703 a partir de los pulmones, d; l;j(ilgﬁ ;1‘6;;1;3;1‘:;1 r::::
accién bactericida. Sin embargo, este . O

6 irulento para el caballo. Algunos mvestlg.a o. I
:;Z:jrl; E ;tenCiéﬁ sobre la desaparicion o gran ?15;;1;1.121;1;
de los bacilos en los 6rganos lesionados. Cance :; Fre 130 o
descrito alteraciones morfologicas })r?fundas de eaha e
berculoso en p'resencia de la isom:f,mda, co’sa. qu i
comprobada mediante el microgeopio electr(‘)lmco. el' e
y Durriew, sembrando dosis enormes’de bacilos end.,luCiones
de Loewenstein-Saenz al que se habia agregado di clones
variables de isoniacida han observado la reabsorcion de 1
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colonias, que acaban fundiéndose y la existencia en ellas
de bacilos aparentemente muertos.

Los bidlogos también parecen inclinarse por la accién
bacteriolitica, por lo menos parcial de la isoniacida. A
favor de ella habla el aumento de la cutirreaccién v la exa-
cerbacién de los signos clinicos al comienzo del tratamiento,
que parece traducir una lisis microbiana lo que se confirma

ademéis por la elevacién del indice de anticuerpos especi-
ficos.

3.—Fspecificidad.:

Se han emprendido numerosos trabajos para estudiar
la especificidad de la accién de isoniacida sobre el bacilo
tubercuolso. Tison observa que el B. subtilis, el proteus,
el coli, los estafilococos y neumococos crecen perfectamente
en presencia de soluciones de isoniacida que alcanzan a 100
y por c.c., mientras que el bacilo tuberculoso es inhibido
por concentraciones inferiores a 0.1 y por c.c. Aitoff ha
hecho comprobaciones similares con el estafilococo y el coli.
Grunberg y Schnitzer sefialaron que las afecciones produ-
cidas experimentalmente por el estreptococo hemolitico, el
neumococo, las salmonellas, las tricomonas y otros girmenes
no son modificados por la isoniacida.

4—Tozxicidad.:

- La toxicidad de isoniacida ha sido profundamente es-
tudiada por Benson y colaboradores, y Fust y col. La dosis
letal DL 50% varia de 150 mg./Kg. a 1,500 mg/Kg. segin
los distintos animales y la via empleada. Las dosis altas
producen excitacién, contracciones ténicas y clénicas; en
las intoxicaciones agudas, la muerte sobreviene por parali-
sis respiratoria.

En ensayos de intoxicacién crénica se ha comprobado
que las ratas toleran dosis de 1 a 5 mg/Kg. durante 13
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. . . ‘ones
semanas sin que puedan evidenciarse signos de altlera;;gn o

ion: Anicas, nque el e

inci nciones organicas, au &
de la principales fu o e & toe

i ogi 16 lesiones minimas en el nhigado,
histolégico reveld lesi s
ticulos y médula Osea. Los cobayos soportz:m S;f:xi?r Jos
i a
is di de 20 mg/Kg. por Vi
emanas dosis diarias enteral o
Ze 40 mg/Kg. por via oral y el mono no p.resfentgenizgdias
reaccién apreciable después de un tratamiento

con inyecciones diarias de b mg/I.(g. . s on.
Atn teniendo en cuenta las diferenclas obser\f das e

tre unas especies y otras, puede decirse que la toxicl
isoniaci ada. '
1a isoniacida es moder ' L
El estudio comparativo con otrc?s .medlcamenttl)s n?ejor

tuberculosos demuestra que 1a isoniacida posee €

indice terapéutico.
[11.—DIFUSION Y ELII‘{IINACION

1.—Concentracién Senguines:

Rubin y colaboradores, utilizando undmetO(lio cc)é:ircl;ngé
RO . as asm
i i erminaciéon del indice p
trico propio para la det 1cion ¢ D e en
isoniaci scido isonicotinico, han de )
la isoniacida y del acido ; o e eeacion
i y e, que después de la adm
animales y en' el hombre, que ¢ e I A et
i i isoniacida por via bucal,
de dosis habituales de is , | . oneer
tracién sanguinea se eleva en pico dura-nte la %rlrgszade s
y decrece luego eon relativa rapidez, siendo al ¢
\ . .
horas, inferior a 1 y por c.C. N o
Puede observarse que el nivel maximo es:1 8mj:nlc‘);'s clas
las dosis mas bajas, y también que l.uego de ’t; s
dosis més altas mantienen concentraciones pla_s(rlna as mas
clevadas. Resultados similares se han obtenido co ‘,
métodos. _ .
i ‘ mi-
Todas estas determinaciones se han hec.ho Ifras loa,c j;ida-
nistracion oral del medicamentc}. En‘c:’:xmblo, tag £ o
tos referentes a la administracién por via paren .
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col
gOSisagzI;i:og:séégego de la administracién perfusién de una
Cous amica o 28 mmg/sI.{al hombre (que corresponde apro-
st oo g. g‘.) han observado concentraciones
e canzaban a 5 durante la primera hor
a2 4 y a la cuarta hora. Elmendorf y colaborado?'ez

2 —~Eliminacién Urinaria:

La isoniaci imi i
Jor paste Selz;::da se elimina por diversas vias, pero la ma-
yor parte se dcr.eta ‘?on. la orina, en cantidades iguales, ya
noa, on Lorma e t1§on1ac1da o de 4cido isonicotinico qu;, es
s
o3 e ;nzc; 1;;(;1 Al gabo de 24 horas de tratamiento
) . 8 prueba una eliminacié inari
con 8 ! nacién urinari
del 47.8 al 70.7% de la dosis ingerida. "

IV.—TUBERCULOSIS PULMONAR

Confirman i i

2o By aéré(lii?{ I?;, prlmeras. publicaciones nortearicanas
yen a la iso,niacid: un); ggcl:li?;?uel;'?d?bi los clinicos atribu-
yon 2 v . idente y rapida )

EIg1 gzaiirge:alles y-funcmnal.es de la tuberculc?sis p?xci?rlxw:h;zs
T o 8 oz '51fgnos radiolégicos y bacteriolégicos son.
o prtea n vlStlnt"O grado de acuerdo a la morfolo y d
/ iones y a la antigiiedad de la enfermedad e

3.—FEstudio Bacteriolégico:

E : .

te los i':;jit’czrgéenéo por Ia.lsoniaCida modifica notablemen-
bal presentada s de la baciloscopia. En la estadistica glo-
taron exétmenespor L(-)tte’ el 5.8% de los enfermos presen-
de tres meses d nfgatlvqs, yerlficados por cultivos, después
una cifra I e ratamlento.. Veran y colaboradores, dan
una cifra ligeramente superior (66%) y Robitaek y cola-

8, una mas baja (27.7%). Segin Gémez, Cosio
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Villegas, Rivas ¥ Zepeda y otros, la expectoracion inicial
voluminosa de 100 a 200 c.c., cOn NUMerosos bacilos de Koch
se reduce en el curso del tratamiento a una ligera secrecion
desprovista de bacilos o débilmente bacilifera, conteniendo
a veces algunas pocas formas granulosas. Cuando no se
obtiene la negativizacion, se asiste, no obstante, a una dis-
minucién acentuada de los bacilos.

RESISTENCIA:

Desde que se conoci6é la notable actividad antituber-
culosa de la jsoniacida, se manifesté un temor entre los
clinicos: el de ver aparecer cepas bacterianas resistentes al
medicamento, pues tratandose de un fenémeno bioldgico
natural, también era de esperar que sucediese con la iso-
niacida. Aunque los primeros intentos para obtener gér-
menes resistentes in vitro fracasaron, pronto se justifico
aquel temor ya que fue posible aislar cepas isoniacido-resis-
tentes después de algunos pases en medio de cultivo adicio-
nado del agente quimioterépico. Numerosos autores (139
a 149) han demostrado que por lo menos en el laboratorio
es posible obtener cepas isoniacido-resiste-ntes. Podria te-
merse que sucediera lo mismo en la clinica y que muchos
enfermos perdieran luego de un cierto tiempo, los benefi-
cios del tr_atamiento por la isoniacida. Aunque algunos
investigadores como Le Tacony colaboradores, 949% mno han
observado grandes variaciones de la gensibilidad de los
gérmenes en el curso del tratamiento, otros 147, 150, 151,
152 han comprobado la aparicién de resistencia bacilar en
plazos variables de 1 a 4 meses. La ‘proporci()n de pacien-
tes en que esto ocurre varia segin los distintos experimen-
tadores. - Gernez-Rieux 1539 no encuentra mas de un 20%
de resistencia clinicamente significativa después de 3 meses
de tratamiento. Lotte 49° sobre una serie de pacientes mu-
cho més extensa, sefiala que el 47% de los mismes, son re-
sistentes a mas de 5 ¥ después de 3 meses de tratamiento.
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Interesa saber si la resistencia clinica se adquiere en
forma definitiva. Segin Rake y Hobson 154° parece que
no, pues tras una larga experimentacion, hacen las dos ob-
servaciones siguientes:

19—Las cepas resistentes a la isoniacida son dificiles
de mantener en los cultivos; y
2°—Dichas cepas pueden volver a hacerse sensibles al

medicamento cuando se cultivan en un medio libre
de ellas.

Esto no sucede con la estreptomicina. Los menciona-
dos autores sefialan el hecho importante de que hasta ahora
ningln investigador ha encontrado una relacién estrecha y
constante entre la aparicion de la resistencia y la recaida
clinica. n

De la misma opinién son Robitzek y colaboradores, 93¢
quienes sostienen que es dificil establecer en la actualidad
la correlacién entre el posible desarrollo de resistenica a
la sustancia y la refractariedad clinica al tratamiento. Por
lo pronto, ellos han observado continuas mejorias clinicas
y radiolégicas en un paciente, mucho tiempo después de
haberse descubierto en él cepas resistentes en los cultivos.

Habiéndose establecido la posibilidad de la aparicion
de cepas resistentes a la isoniacida, se han emprendido nu-
merogos trabajo experimentales y clinicos con el fin de re-
mediarla.

Recientemente fue publicado por la Rama del Progra-
ma de Tuberculosis de Sanidad Publica en Estados Unidos,
un articulo sobre experimentos efectuados en cuyos, usando
isoniacida para demostrar su efectividad como preventivo.

Dando una dosis diaria de isoniacida no mayor de cin-
co miligramos por kilogramo de peso, ingerido con agua es
aparentemente suficiente para proteger a los cuyos comple-

tamente de una gran propensioén intraperitoneal a la viru-
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sta dosis dada solamente
ento, fue suficiente para
dad después que se des-

lencia del bacilo tuberculoso. ‘ E
diez semanas de un ataque virul
prevenir la aparicién de la enferme

continud la droga. - . ]
nfeccién virulenta posterior de

Lo resistencia a una 1l rlor de-
sarrollada en log cuyos durante el cm."so de la afecmoni e
:uada con isoniacida, da una resistencia por lo menos 1g

ella producida por la vacuna B.C.G. .
’ aqia coflclusién de que si la jsoniacida sea efeactllva (ilolxtr;(i
un preventivo de tuberculosis humana depende de; ;zndes
do de pruebas controladas en grupos humanos Je &
poblaciones, los cuales se estan planear.ldo por d. 052

La isoniacida ha sido usada extensn_rament(? Q}S.s e o2
v su efectividad e inofensgibilidad ha sido dgfmxf }V?irl?}ente
demostrada. Esta droga pl;)ed‘e s-ertprodumda aci

des cantidades a un bajo costo.

e - ionah a la tuberculina o tiene

Lag personas que reacc '
bera ; ri-

sombras sospechosas en 10s Rayos X, deberan.ser las p
ades preventivas y cura-

meras beneficiadas de las propied
tivas de la isoniacida.




CONCLUSIONES

1# Mientras que en los paises que se les considera como
desarrollados la tuberculosis ha dejado de ser un pro-
blema de vital importancia, en nuestro pais que se
considera como subdesarrollado, el problema es de pri-
mera magnitud.

> FEn los paises desarrollados en donde la mortalidad b

practicamente esti controlada, la infeceién se reduce ‘
a un minimo y suman aproximadamente 50 afios de |
luchas constantes y bien organizadas de programas -
sanitarios asistenciales y médico-sociales.

8% —En nuestro pais tendremos que recurrir a medidas de
probada eficacia para romper la cadena epidemiolégi-
ca de contagios por medio de drogas como la Isonia-
oida de ficil manejo y bajo costo, para complementar
la campafia antituberculosa que se ha iniciado en el
pais.

" Luchar por clarificar el panorama real de la tubercu- '
losis en Guatemala, para que toda medida que se tome
esté de acuerdo con nuestra situacién.

JULIO PAREDES SCHEAIB.
Ve Be
br. Enrique Padilla.

Imprimase:

Dr. José Fajardo,
Decano.
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