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I, INTRODUCCION

Entre los distintos problemas de salud, que se me
presentaron como temas para tesis de graducacién, con
gideré que la terapeutica de la Tuberculosis Pulmonar,
ocupa un lugar de actualidad para la problemdtica de Sa
lud Pidblica en Guatemala.

Es conocida la elevada frecuencia con que apare-—
cen casos de Tuberculosis que en alguna época han re-
cibido tratamientos incompletos con algunas de las 2 6
3 drogas que proporciona el Ministerio de Salud Pdbli-
fea.

Durante el tiempo de mi prédctica Rural, tuvela o-
portunidad de ver casos de ésta naturaleza y discutir con
algunos compafieros lo que era de observacidn comuns:
enfermos tuberculosos tratados a medias que deambulan
de uno a otro Hospital Nacional, que por su indiosincra-
ia no puede ser perseverantes, pero tampoco a donde
egan encuentran medicamentos efectivos ni organiza—
i6n concientizada que pueda curarles. Por eso. m e
arecié interesante analizar los casos en que se ha usa
o drogas internacionalmente reconocidas como efecti-
vas.,

Lamentablemente los recursos disponibles para te
rapeutica no permiten contar con éstas drogas; aunque
i los haya para gastos Ministeriales injustificables y ps
ra seguir manteniendo Instituciones Hospitalarias Espe-
cializadas que no curan, y personal que no trabaja.

Espero contribuir con ésta revisién a que se dé pr;
oridad a un sistema de tratamiento que ha sido compro



i i6 efi-
bado con efectivo y de corta duracldn. Que se ben

1 a
cie verdaderamente al paciente y que desaparezcan y

‘ + una mala te-
los *parias'’t de la salud, provocados po

rapia inicial.

II. ANTECEDENTES

A, Casos resistentes a los tratamientos con drogas
primarias en los Pabellones Anti- Tuberculosos:

A traves de las visitas periddicas reportadas en
la Divisién de Tuberculosis durante los afios de 1972 al
76, puede comprobarse un alto porcentaje de pacientes
con recaidas (76 % de los ingresados a los pabellones), o
tros muchos en quienes el tratamiento standard no es
coripletado porque lo abandonan, porque se fugan, etc.
Estas y otras causas ocurren para gque clinicamente pue
da clasificarseles como pacientes resistentes a las dro-
gas primarias, Por éste motivo se pensé en la conve-
niencia de consgeguir una dotacién constante de las 1la-
madas drogas de Segunda Linea (Rifampicina y Ethambu
tol). ‘

El alto costo de €stas drogas hacfa imposible su
inclusién en los programas regulares de la Divisién de
Tuberculosis, por lo cual se solicitaron compras extra-
ordinarias al Ministerio de Salud Pudblica obteniéndose a
demds donativos de las casas fabricantes de productos
farmacéuticos.

B. Estudios que Justifican el uso de Rifampicina y E-
thambutol:

De las numerosas publicaciones cientificas acer-
ca de éste problema, he escogido las que meé parecieron
méas claras:

l.- Un estudio de Sriyabhaya de la Clinica Central del
Torax en Bangkok, Thailandia, trata el uso ambu-
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beT amicina v el Etham
tatorio @ intermitente de la Rifampm a Ty 1

hutol en peclenfes con previo tratanﬁﬁtfjr:r.!fo de dr;;;
gas primarias. En 4 semanas cor}msz.gme}f%ré muude
convk—:rsic’m vacterioldgica del esputo en el Yo en
pacientes, Al cabo de un afio elw 8‘_0/%‘ de los pac;l o
tes continuaban negativos bacter1oi,oglcam§nt? a;
biendo tomado Rifampicina y Ethambutol diario po
seguido de las mismas drogas 3 veces

Hube en algunos pacientes trastor-

6 semanas,

ana :
por sem . ﬂ or
nos en las fransaminasas que retornaron a lo n

mal ai suspender el tratamiento.

A.W. Lees y colaboradores del Depgrtam.ento de
Torax v Patologia dei Hospital RUChﬂ%q en -sz -
gOW Esdcoci‘a, publican un articule enﬁ ja Revista A-
mericana de Enfermedad Respi’ratoarl:';x (volumen

105, 1972)., Se administrd Ri.f?,mpl(:].na: 600 mgs.
v Ethambutol 25 mgs. /kg. diarios por 2 mese:‘;jta]
disminuyendo el dltimo a 15 mgs. /kg.q en unb otal
de 6 meses. 54 Pacientes en total tuvterol?, uhgn
progreso radiolégico. Prob'lerr?el,s de funcmn3 6e0:
n&tica hobo en el 10. Q% vy erupca‘:on cutépea en 3. d/m
Se asegurd el viraje bacteriolégico en el 93 % e

los paclentes.

i Lthe ratamiento
. L.a Rifampicina y el Ethambutol en el trat

de 1os Resistentes a Drogas y los casos muy :abap‘
zados de Tuberculosis Pulmonar. o den
Fge articulo del Journal de la Asom.arcmn MZ lz
irlandesa (Marze 1970), describen einx.'fnes-ult..a.wq e
37 pacientes tuberculosos con Rifam‘pm1na yhthag
butol y ocsionalmente una o dos dr():gas ntnéas.,

Se observé que la actividad de la leamplcslna es
bactericida, igual a Isoniacida in vitro habiendo lo

grado el 100% de curaciones sin recaidas. Los pa
cientes refirieron que éste regimen era el méds f4-
cil de tomar de los muchos que habfan tenido; la ma
yoria retornaron a su trabajo v a la vida normal. ]_EI:

fectos téxicos observados fueron minimos, con ele-
vaciones de transaminasas a niveles bajos.

Revista "Journal Escandinavo de Enfermedades Res
piratorias”, publica en el nimero 54 de 1973: '1La
Ritampicina y el Ethambutol en el Retratamiento de
la Tuberculosis Pulmonar Crénica”, Por los doc-
tores Wiman, Johansson y Tegner: trataron 28 pa
cientes con enfermedad avanzada mediante Rifampi-
cina y Ethambutol, ocasionalmente con otras drogas
complementarias. Durante un perfodo de 6 a 26 me
ses. Después de 6 meses hubo mejoria radiolégica
en 19 de los 28 casos. A las 6 u 8 semanas habfa
negatividad bacteriolégica en el 50% de enfermos.
Todos los esputos hablan negativizado despuésde 16
semanas incluso en los cultivos,

Efectos colaterales que aparecieron; molestias vi-
suales, gastrointestinales, vértigos v cefalea, atri-
buibles a Ethambutol y Ethionamida, algunos sinto-
mas alérgicos menores se atribuyeron a Rifampici-

na. Transtornos hepdticos v eosinofilia fueron mo
derados v transitorios.

153 Pacientes fueron divididos en 3 grupos para tra
tarniento con Rifampicina diaria mds regimen pre-
vio (1); un segundo grupo con Rifampicina y Etham-

butol diarios y el tercer grupo con Rifampicina Bi-

semanal y Ethambutol diario. En éste estudic del
Dr. Aoyagi publicado en la Revista "Journal Escan-




dinava Suplemento 84", se usaron dosis de 409
mgs. de Rifampicina. El resultade del reglmen
diario no es diferente al bi-semanal, de acuerdo a
las recaidas bacteriolégicas durante el periodo de
seguimiento; no hubo fenémenos de hemorragia o
shock. Se suspendid la Rifampicina en 2 casos
por presentar fiebre el dia de su administracién.
Estos cayeron en shock severo después de‘ la re-ad
ministracién,

C. Basado en los conocimientos anteriores se planifi-

cé la administracién de regimenes de Rifampicina
y Ethambutol a pacientes de los Pabellones Anti'-tu:be.rcg
losos que tuvieron caracteristicas clfnicas, rediolégicas
y bacteriolégicas para ser incluidos como resistentes a

drogas primarias.

III. OBJETIVOS

OBJETIVOS GENERALES:

Analizar la efectividad de los tratamientos con Ri
fampicina y Ethambutol en Pacientes con Tuberculosis
Pulmonar -~ Avanzada que habian recibido previamente
drogas de primera linea y que habian desarrollado resis-
tencia clinica, radiolégica y bacterioldgica a las mismas,

OBJETIVOS ESPECIFICOS:

1. Establecer el tiempo vy la dosis necesarias en la
terapia de Rifampicina y Ethambutol, para conse-
guir la negatividad bacteriolégica y la mejoria clf
nica y radiolégica de los pacientes.

2, Juzgar los efectos colaterales de las drogas en los
tratamientos establecidos,

3. Analizar los factores personales que inciden en la
efectividad de los tratamientos.

4, Estimular a ta Divisién de Tuberculosis, v por su
medio al Ministerio de Salud Pidblica para que en
lo sucesivo sigan proporcionando ésta posibilidad
de curacién a los enfermos. ‘




IV. MATERIAL Y METODOS

Para el presente estudio se revisaron lashistorias
clinicas de 118 pacientes, que han sido atendidos enlos
‘Pabellones de los Hosgpitales Nacionales de: Coatepe-
que, Cobdn, Escuintla, Huehuetenango, Jutiapa, Maza
tenango, QQuiché, Solold, Totonicapan y Zacapa, enlos
dltimos 5 afios, quienes consultaron para tratamiento
de Tuberculosis Pulmonar. (Ver cuadro No. 1),

Se tomaron los casos comprendidos entre los afios
de 1972 a 1976, sacando exclusivamente los tratados
con drogas de Segunda Linea: Rifampicina y Etham-
butol. (Ver cuadros del No. 2 al 6 ).

Los pacientes de éste estudio, son todos adultos
tanto del sexo masculino como femenino y pertenecien-
tes en su mayoria al Area Rural, (Cuadro No. 1).

Se llevé a cabo una revisidén bibliogrdfica sobre el
tema, para justificar el uso de Rifampicina y Ethambu
tol en nuestro medio.

Finalmente, visité cada uno de los Pabellones an-
tes mencionados, para obtener los datos necesarios
que sirvieron para la elaboracién del presente trabajo.




V. DISCUSION
CUADRO No. 1

Distribucién de pacientes por sexo vy lugar de tra-
tamiento Hospitalario.

CUADRO No. 2:

Dosis diaria de drogas en relacién a peso corporal
al ingreso: De acuerdo a las experienciag descritas
en el capitulo de Antecedentes, se establecieron dosis
de Ethambutol 800 mgs. para los pacientes de peso
menor a L00 lbs. v 1200 mgs. para los que sobrepasa-
ban éste peso. (Equivalente a 15 6 25 mgs/kg. respec
tivamente).

Rifampicina, se administré 400 mgs. para los pa
cientes de peso inferior a 100 lbs. y 600 mgs. paralos
mayores de ese peso. (Equivalente a 15 y 25 mgs/kg.
respectivamente). En algunos casos se agregaba la
Isoniacida a dosis estandard de 300 mgs. (5 é 10 mgs.

por kg. ).

Estreptomicina, fue usada en otros casos a dosis
del 1 gr. diario, equivalente a 10 mgs/kg. Ocasional
mente también se administraba Tioacetazona a dosis
estandard de 150 mgs. diarios.

CUADRO No. 3

Condicignes al [ngreso:
Los pacientes habjan recibido diferentes regime—
nes terapéuticos, La mayoria de ellos con Isoniacida

i1




vy Estreptomicina y en 6rden decreciente los que habian
tomado adem&s Tioacetazona o algunas de las drogas de
reserva: Rifampicina o Ethambutol.

De acuerdo al peso corporal, puede notarse, como
un reflejo de nuestra situacién de baja ingesta alimenti-
cia, que la mayoria de pacientes no llegaban a las 100 li
bras de peso.

La clasificacién radiggrédfica inicial, agrupa la ma
yor parte de pacientes entre los casos avanzados, los
mismos eran portadores de cavidades grandes en su ma
yoria.

Uno de los pardmetros necesarios para indicarlos
regimenes de reserva era la posibilidad material al fro
te, la cual se puede evidenciar también en la mayorfa de
pacientes. Pocos de ellos fueron también incluidos en
el programa a pesar de su negatividad bacteriana, por
razones clinicas y radiolégicas.

CUADRO No. 4

Cambios radiogrdficos, clinicos y bacteriolégicos
después de nuevos medicamentos: '

La mayoria de los pacientes (L06) recibieron los
nuevos medicamentos durante un perfodo de 3 meses. 12
Pacientes llegaron a completar 6 meses de tratamiento.
Hubo 3 casos de empeoramiento, en el primer grupo y
22 pacientes se estabilizaron con 3 meses de tratamien-
to; mientras que solo 2 permanecieron estables después
de 6 meses.

12

~vernas radiogrdficamente detectables.,

8l pacientes mejoraron con 3 meses de tratamien-
to y otros 10 necesitaron 6 meses para obtener ésta me-
jorfa clinica; ésto indica que en general la mejoria se
consiguié con 3 meses de tratamiento en el 75% de los
pacientes.

Hubeo 3 casos de muerte entre los pacientes queem
pezaban a recibir éste regimen, pero no pueden atribuir
se a los medicamentos en s, porque se les incluyd en
el programa teniendo lesiones avanzadas,

CUADRO No. 5

Cambiso en Cavernas;

Todos los casos incluidos en éste estudio tenfanca
Del total de 118
pacientes, 19 consiguieron un cierre total de cavernas
después de 3 meses y otros 6, después de 6 meses de
tratamiento,

€7 Pacientes en total redujeron sus cavernas y 25
permanecieron estables.

CUADRO No. 6

Resultados de Baciloscopia en frote directo de es-
puto:

El 82 % de todos los pacientes negativizé la bacilos
copfa de sus esputos. De éstos, el 74% lo hicierona

los 3 meses de recibir Ethambutol vy Rifampicina vy el
resto (l4%) hasta & meses después, .




VI, PRESENTACION DE CUADROS ESTADISTICOS

CUADRO No. 1l

Distribucién de pacientes por seco vy lugar de tra-
tamiento Hospitalario.

CUADRO No. 2:

Dosis diaria de Drogas en relacién a peso corporal
al ingreso.

CUADRO No. 3:
Condiciones al ingreso, (regimen terapeutico).

CUADRO No. 4:
Cambios radiogrédficos, clinicos vy bacteriolégicos
después de nuevos medicamentos.

CUADRQO No. 5:
" Cambiaos en Cavernas.

CUADRO No. 6:

Resultados de Baciloscopia en frote directo de es-
puto.
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! CUADRO No. 2:

DOSIS DIARIA DE DROGAS EN RELACION A PESO CORPORAL AL INGRESO

DROGA

DOSIS DIARIA

DOSIS_DIARIA

mgs., X kg, de peso

~ EMB Etambutol 800-1200 mgs. 15 - 25 mgs.

~ RMP Rifampicina 450-600 mgs. 15 - 25 mg‘s.
INH Isoniacida 300 mgs, 5 - 10 mgs.
SM Estreptomicina | 1gr. 10 mgs,
TBl Tiocetazona 150 mgs. -

17

CUADRQO No. 1l:

DISTRIBUCION DE PACIENTES POR SEXO Y LUGAR DE TRATAMIENTO

» HCSPITA LARIO
PARELLONEDS FEMENING MASCULINO
Coatepedque 0 4
Cobidn _ _0 g
Escuintla 5 5
THuehuetenango 19 5
Jutiapa 2 6
Mazatenango 1o L1
‘CGuiché O 1
Solcld 1 3
. Totenicapdn 20 23
Zacapa 3 0
Subk - Total 51 67
C Total 118 Pacientes

le




% CUADRO No. 3 —*T—
‘ CONDICIONES AL INGRESO |
REGIMEN TERAPEUTICO | | |

| INH« |INH- |[INH- }INH- |INH- [INH- (EMB-

: . TBL- | im TBl. |TBl-

_ M [TBY | sm EMSB _|RMP. | BME
JTotal Pacientes 96 sl | 70 74 | 58 47. 39
Peso Lbs. , I .

120 o més 14 12 § 10 14 |12 6 1 6
119 . 100 36 30 28 25 19 19 14
C de 100 46 39 | 33 35 | 21 7
Promedio , ' ' '

— ... . . Avanzado 93 T8 68 T2 BT T 45 Y
Clagificacién T |
Ra:di:o%réfica " Moderado 3 2 2 1 0 2 1
nicia Mfinimo 0 1 0 1 1 0 1

' Grandes 42 39 33 35 29 F 23 20
Extensién de
Cavidades ' Medianas 45 32 30 32 |24 -l 1T

' © Pequefas 9 10 7 7 5 5] 2
Baciloscopla Positivo 90 76 67 69 55‘ 44 36

Negativo 6 5 3 5 [ 3 3 3

CUADRO No. 4  CAMBIOS RADIOGRAFICOS, CLINICOS Y

BACTERIOLOGICOS DESPUES DE NUEVOS MEDICAMENTOS
Periodo ] Férmula No. Total |Empeorado} Estabili Mejoria
'~ en Terapéutica de o0 zado L s .
=3 i o ® 9 ’ = =
Meses | Pacientes g‘ o 5 ° 2 % g% 5 g
< e valg le<ta e
o o _ S F p N
e g Y ('Bo =
o ® o <l
; ! o ol o .
]
0-3 EMB-RMP 37 1 7 5 lis e
A EMB-INH 37 9 6 19 12
RMP-INH 32 1 1 6 6 18
| EMB-BRMP 1 i
3-6 EMB-INH 6 1 5
RMP-INH 5 1 4
: EMB-RMP o
6-9 EMB-INH
TRrRMP-1INH
| EMB-RMP
9-12 | EMB-INH ;
RMP-INH




0z

HNI-aW4d
HNI-dWNH 2176
dWHd -dWH
HNI-JWd
- HNI-dWNE 6-9
dAWY-9WH
-1 4 Z G HNI-dWYH
rd ¥ 9 HNI-dIWNH 9-¢
1 1 dWY -gdWAH
2 81 9 € HNI-dN¥
9¢ Z Lt HNT-gdWNd £-0
L 81 11 Le dJWI -dWH
gajusided 1210 ©D1] sasa
1end] | ugioonpay | sxasln ap 1e10T, -1Ul BUIBAED -npdeIofR uo
O1D1Ul 1B SBUISARD UOD S9juUalded uls sojustotd BIMUIog | opolied

SYNUYIAVO NI SOI9WNVD

ON O¥AaviD

172

CUADRO No. 6

RESULTADOS DE BACILOSCOPIA EN FROTE DIRECTO DE ESPUTO. -
Perfodo | Férmula | Total [Muerte por TBC Cambio de Qui | Baciloscopia
en Me- Terapéu |de Pa |jcon TBC activa |mioterapia por
ses tica cientes|o por Toxici- empeore'xn‘nen- Posit.| Negat.
dad to o toxicidad
EMB-RMP| 38 1 13 25
0-3 EM B-INH 37 2 9 28
RMP-INH 32 -6 - f 26
EMB-RMP 1 1
3-6 EMB-INH 5
' RMP-INH 4 3
EMB-RMP
6-9 EMB-INH
RMP-INH |
EMB-RMP
9-12 EMB-INH
RMP-INH
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V1. CON(‘JLUSIONES Y RECOMENDACIONES

Rifampicina y Ethambutol son medicamentos alta
mente eficaces para el retratamiento de casos

crdnicos de Tuberculosis Pulmonar, que hayan

desarrollado resistencia a los regimenes prima
rios.
Entre los 118 casos revisados, solo encontra-

mos uno de ellos que habia referido dificultad pa-
ra-la visién, durante el tratamiento con Rifampi
cina y Ethambutol. Esta observaciény otras
reportadas por observadores extranjeros,
hacen concluir también que la toxidad de esas dro
gas es relativamente baja. ‘

nos

De acuerdo a las posibilidades de recursos ec_'oq
nomicos se ha clasificado la Rifampicina y el E-
thambutol como drogas de reserva, también lla-
madas drogas de Segunda Linea. Nuestra obser
vacién es que éstos medicamentos se han maneja

do escasamente, pero es necesario un esfuerzo

por parte de las autoridades de salud, para ofre
cer éstos, a los pacientes en quienes han fallado
los tratamientos iniciales.

‘Para evitar los {racasos en los tratamientos ini-

ciales, y no tener necesidad de recurrir a dro-
gas caras y dificiles de conseguir dentro delme-
dio, deberd hacersge hincapié en la motivacién
del paciente para tomar su tratamiento enforma
continuada y prolongada , desde el momento de su
descubrimiento. o

L.os tratarmientos Anti-Tuberculosos tanto prima-
rios como secundarios no deberian limitarse ex-
clusivamente a los Pabellones de Aislamiento, por
la carga sicolégica y de rechazo social que conlle
van, sino deberdn administrarse en [orma ambulg
toria a través de los establecimientos generales &
salud v de las salas de Medicina de los Iospitales
Generales, previa concientizacién del personal Mé
dico y Para-Médico, B
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VIII. RESUMEN

Se estudiaron 118 casos de Tuberculosis Pulmonar
Crénica, que habian recibido tratamientos previos con
INH, Estreptomicina en su mayorfa. Entre 1972 y
1976 se les administré Rifampicina y Ethambutol por pe
rfodos de 3 a 6 meses.

Se logré la negativizacién bacteriolégica en 74 %
de pacientes a los 3 meses y 14% a los 6 meses de reci
bir tratamiento de Segunda Linea. Un pequefio remanen
te de pacientes positivos atn a los 6 meses, recibieron
otras drogas pero desconocemos ain sus resultados. Se
rédn objeto de estudios aparte.

Sélo se observd, un sélo caso de toxicidad atribui
ble al Ethambutol.
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