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Resumen

Objetivo: evaluar losresultados del tratamiento acortado
estrictamente supervisado (TAES) para €l control de la
tuberculosis pulmonar (TBP), y compararlos con los
obtenidos mediante el esquema autoadministrado (TA).
Material y métodos: laevaluaciondel tratamiento sellevo
acabo atravésdelacomparacion delascohortesde casos
de TBP acumuladosde 1992 al 2000. El tratamiento delos
pacientesy el analisisdelosresultados seefectuar on segiin
loslineamientosdel ProgramaNacional parael Control de
la Tuberculosis. El estudio se desarroll6 en una unidad de
atencion primaria.

Resultados. se incluyé un total de 138 casos de TBP
bacilifera. El tratamiento fue masefectivo enlospacientes
TAES (95.5%) que en los pacientes bajo € régimen
autoadministrado (76.3%), p<0.05. Asimismo, la€ficiencia
del tratamiento en los casos que ingresaron por recaida
también fue mayor en la cohorte-TAES, p<0.05. La tasa
de abandono disminuy6 del 14 al 0.0% con la estrategia
TAES, p=0.01. El 26% de los esgquemas TAES fueron
supervisados fuera de la unidad de médica.
Conclusiones. la implementacion del TAES demostré ser
una estrategia flexible y efectiva para el tratamiento dela
TBP; garantiza su adherencia, disminuye losabandonosy
eleva latasa de curacion.

Palabras clave: tuberculosis pulmonar; tratamiento
directamente supervisado/TAES, México

Summary

Objective: Toevaluateshorteneddirectly observedtreatment
(DOTS) for management of pulmonary tuberculosisand to
compar eitsoutcomeswith self-admini stered therapy (SAT).
Material and Methods: Evaluation of DOTS, implemented
since 1998, was compared with a cohort of pulmonary
tuber culosispatientsunder SAT from1992t01997. Efficacy
and efficiency of treatment wereeval uated to agreewith the
National Tuberculosis Control Program. The study was
conducted at a primary health care center in Hermosillo,
Sonora, Mexico. Results: Onehundred thirty eight patients
with smear-positive pulmonary tuber cul osiswer eincluded,
45 in DOTS cohort and 93 in SAT. Efficiency was higher
inDOTS-managed casescomparedwith SAT cohort (95.5%
Vs 76.3%), p <0.05. Indeed, efficiency was significantly
higher in relapsed patientstreated under DOTS, p <0.05.
The non-compliance rate declined to 0.0% in the DOTS
cohort. Twenty six per cent of DOT Spati entswer esupervised
asoutpatients. Conclusions: Implementation of DOTSwas
a flexible and effective strategy in treatment of pulmonary
tuberculosis. DOTS allows treatment completion, decline
in non-compliance, and increase in care rate.

Key words: Pulmonary tuberculosis; directly observed
therapy/DOTS; Mexico
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El TAESYy latubercul osis pulmonar

Introduccion

Amasde unadécadadelareemergenciay recrudecimiento
de la tuberculosis (TB) a nivel mundial, el panorama
epidemioldgico de la enfermedad continda siendo un
grave problema de salud para gran parte de los paises
pobres. Segun estimaciones recientes, se calcula que
32% de la poblacion mundial esta infectada por el bacilo
tuberculoso, anualmente se registran alrededor de ocho
millones de casos nuevosy mueren de dos atres millones
de pacientes por esta causa.'

En consecuencia el control de la TB exige que los
servicios de salud sean eficientes en la deteccion y
curacion de los casos. Actualmente, el tratamiento de la
TB es altamente efectivoy permite lacuracién de mas de
95% de los enfermos.2 Sinembargo, la faltade adherencia
e incumplimiento propicia recaidas, aparicion de cepas
resistentes, transmision continua de laenfermedadenla
comunidad y muerte, limitando con ello la curacién.®®

Paraenfrentar este problema, la Organizacién Mundial
delaSalud (OMS) harecomendado la estrategia mediante
la cual todos los pacientes son observados mientras
toman sus medicamentos (tratamiento acortado estric-
tamente supervisado, TAES), como el estandar para
tratar al paciente con tuberculosis pulmonar (TBP) y
elevar la tasa de tratamientos completos y curacion.”

Enestesentido, los paises que hanadoptadolaestrategia
TAES para el control de la TB han registrado una mejoria
significativa enlaadherencia altratamientoy reportantasas
de curacion mayores de 80%, con menos de 5% de
recaidas.®® Asimismo, se hademostradoquelaquimioterapia
antituberculosa basada en el TAES es una de las
intervenciones en salud con mayor costo-beneficio.’®2 A
pesar de sus bondades, el TAES ha mostrado avances
lentos; el nimero de paises que lo aplicaronaumentéde 10
en 1990 a 119 en 1998 y el porcentaje de pacientes bajo
terapia supervisada se elevé de menos de 1 a 20% en el
mismo periodo." Esta situacion se debe, sin duda alguna,
alamagnitud del problemade TB, ausencia de compromiso
politico y escasez de recursos financieros necesarios para
la operacién de programas apoyados en incentivos socio-
economicos y de facilitadores comunitarios.'#1°

Conbaseenlasconsideraciones anteriores, el presente
trabajo reporta la experiencia en la implementacion del
TAES enunaunidad de atencién primariay compara sus
resultados con los obtenidos en una cohorte que recibid
tratamiento antifimico autoadministrado.

Material y métodos
El estudio se llevd a cabo en el servicio de Medicina

Preventiva de la Unidad de Medicina Familiar No. 37
(UMF 37), Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS),

Hermosillo, Sonora, México. Los pacientes con TBP
confirmada mediante baciloscopia o cultivo de
expectoracion, referidos para su tratamiento en el periodo
de 1992 a 1998, fueron incluidos en la investigacién. De
lapoblacién de trabajo se formaron dos grupos de estudio,
la cohorte-TA incluyé a los pacientes con tratamiento
autoadministrado, mientras que lacohorte-TAES seintegrd
con los casos bajo la estrategia de tratamiento estricta-
mente supervisado.

Los pacientesfuerontratados siguiendolos lineamientos
contenidos en los Manuales de Normas y Procedimientos
para la Prevencion y Control de la Tuberculosis 1992 y
1996."5'¢Los casos nuevos recibieron eltratamiento primario
acortado, mediante la administracién de medicamentos
integrados, conteniendo: rifampicina (600 mg), isoniazida
(300 mg) y pirazinamida (1600 mg) en dosis diaria hasta
completar60dosis (fase intensiva); seguido por rifampicina
(600 mg) masisoniazida (800 mg) dos veces porsemanaen
un total de 30 dosis (fase de mantenimiento); a partir de
septiembre de 1997 esta fase se ampli6 a 45 dosis,
indicandose la toma de tres dosis por semana.

A los pacientes con antecedentes de abandono,
recaida o presencia de alguna patologia asociada que
indicara inmunosupresion (diabetes mellitus, infeccion
con virus de la inmunodeficiencia humana, etc.), se les
prescribié el esquema primario acortado reforzado con
etambutol (1200 mg) o estreptomicina (1 g), con fase
intensiva total de 72 dosis y fase de mantenimiento con
56 dosis.

Eltratamiento autoadministrado fue elque se aplicé el
paciente por si mismo, utilizando los medicamentos que
se le entregaban en la unidad de salud cada semana o
cada 15 dias.” En tanto, el TAES se consideré como el
administrado enla unidad bajo la observacion directa del
personal de salud, o el proporcionado por un supervisor
capacitado e identificado previamente en algun
establecimiento de salud o comunitario, localizado lo
mas cerca del domicilio del paciente.”

Los medicamentos fueron administrados bajo
observacionde lunes aviernes durante las primeras ocho
semanas de terapia; las dosis de los fines de semana
fueron entregadas al paciente los viernes para sutomano
supervisada. Laingesta de los antifimicos durante la fase
de mantenimiento fue supervisada dos veces porsemana,
en tanto que la asistencia y seguimiento del TAES se
realizd a través del llenado de la hoja de registro y
tratamiento de la TB; el paciente que no se presentaba a
su cita se contactaba a través de llamada telefonica o
visita domiciliaria, y se le aconsejaba y recomendaba el
continuar con el tratamiento.

Los resultados del tratamiento fueron evaluados de
acuerdo alas definiciones recomendadas por el Programa
Nacional de Prevencion y Control de la Tuberculosis,'®
que establece:
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Curacion: caso de TBP que termind su tratamiento,
desaparecieronlos signos clinicosy presentd baciloscopia
negativa en dos muestras mensuales después de com-
pletar la fase intensiva de la terapia.

Tratamiento completo: cuando el enfermo terminé el
tratamiento, presentd baciloscopia negativa a los dos
meses pero no tiene baciloscopia final.

Fracaso: persistencia de bacilos en expectoraciénen
dos muestras sucesivas después de seis meses de
tratamiento, confirmado por cultivo.

Abandono: inasistencia continua por mas de 15 dias
después de la ultima asistencia.

Traslado: envio del caso de TBP para que contintie su
tratamiento en otra unidad de salud.

Defuncion: la TBP inicié los acontecimientos que
llevaron a la muerte al paciente.

El nivel socioecondémico de los pacientes se midié de
acuerdo al indice de Hollingshead,'” en el que cada
paciente fue colocado en una de cinco clases sociales
sobre la base de afios de educacion formal y tipo de
empleo. Las clases | y Il correspondieron al nivel alto, la
[Il al medio y las IV y V al bajo.

Lacalidad del TAES y deltratamiento autoadministrado
fue evaluada através de la eficacia (porcentaje de casos
curados + tratamiento completo en relacion al total de los
queterminaron eltratamiento) y la eficacia del tratamiento
(porcentaje de casos dados de alta por curacion + trata-
miento completo en relacion con los que ingresaron a
tratamiento).™

Elanalisis estadistico de las variables categdricas se
efectud por medio de la prueba X2; los datos continuos y
la diferencia entre la eficiencia de los dos esquemas de
tratamiento fueron analizados utilizando la prueba Z, con
nivel de significancia menor a 0.05.

Resultados

Un total de 138 casos (132 pacientes) con TBP fue
incluido en el estudio. Noventa y tres casos recibieron
tratamiento autoadministrado (cohorte-TA), prescrito en
92.4% de ellos en el periodo de 1992 a 1997; por otra
parte, la cohorte —TAES se integré con 45 casos, en los
cuales el tratamiento supervisado fue administrado de
1997 al segundo semestre del 2000 en el 97.7% de los
pacientes.

Las caracteristicas demograficas de los pacientes
son presentadas en el cuadro .

Aunque las variables son comparables en los dos
grupos, algunas observaciones pueden sermencionadas.
Los casos de 30 a 40 anos de edad representaron una
mayor proporcion en la cohorte-TA que en el grupo
supervisado (X?=4.95, p <0.05). Los adultos de 60 y mas
afos tuvieron una representacion mayor al 30% en
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ambas cohortes y se constaté el predominio del sexo
masculino en la serie (1.75:1).

Las principales variables clinicas de los casos se
resumen en el cuadro Il. La proporcién de casos nuevos
fue similar en ambas cohortes. Diecisiete (12.3%)
pacientes tenian el antecedente de tratamiento
antituberculoso previo; los cinco casos que ingresaron al
TAES por recaida habian sido tratados con esquema
autoadministrado, y la tasa total de ingreso por recaida
fue del 10.1%. En cuanto al tipo de tratamiento, la
disminucién en la prescripcidon del esquema primario
acortado e incremento del reforzado en los pacientes
TAES fue motivado por el cambio en la normativa de
manejo durante el afio de 1997.

De untotal de 25 cultivos de expectoracion realizados,
en 11 (44%) se aislaron bacilos resistentes a uno o mas
medicamentos antifimicos; 4 (16%) presentaban
resistenciaaisoniaziday 7 (28%) aisoniaziday rifampicina.
El antecedente de tratamiento previo se asocio
fuertemente a la presencia de resistencia bacteriana
(X?=11.5,p<0.001). Siete (50%) pacientes que ingresaron
por recaida reportaron farmacorresistencia enlos cultivos
practicados; mientras que 3 (13%) pacientes presentaron
resistencia primaria a la isoniazida.

El cuadro Il muestra los resultados del tratamiento.
La tasa de curacion de la cohorte-TAES es
significativamente mayor ala obtenida por el tratamiento
autoadministrado (X2=7.16; p=0.01); al calcularla razén
de curacion entre los tratamientos se observa que la
probabilidad de curacionesde 1.17 (IC 95%=1.04-1.32)
veces mayor en los pacientes bajo la estrategia TAES.
Contrariamente alo observado enla cohorte-TA, durante
el seguimiento del TAES no se registraron abandonos al
tratamiento (X?=6.9, p=0.01). Los egresos por fracaso y
muerte sefalados en la cohorte supervisada corres-
pondieron a pacientes multitratados con aislamiento de
bacterias multirresistentes. De los pacientes egresados
por curacién mediante el TAES se incluyen cuatro casos
resistentes a isoniazida y uno multirresistente.

La eficiencia o calidad del programa de control de la
TBP bajo la estrategia TAES fue significativamente
mayor que la obtenida a través del tratamiento auto-
administrado (Z=3.56, p<0.05). De la misma manera, la
eficiencia en pacientes con recaida fue mayoren el grupo
TAES (Z=1.98, p< 0.05).

El 87% de los tratamientos fueron supervisados por
personal de enfermeria en unidades de salud del primer
nivel; 11% por promotores de salud comunitaria mediante
la visita al paciente en su domicilio, lugar de trabajo o en
dispensario; un solo caso (2%) fue vigilado por personal
voluntario en area rural del municipio de Hermosillo.
CuadrolV.

Los 44 casos incluidos en el TAES tomaron 100% de
los medicamentos prescritos.
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Cuadro |. Caracteristicas sociodemograficas de 132
pacientes con tuberculosis pulmonar. UMF 37, IMSS,
Hermosillo, Sonora, México.

Variable Cohorte “TA” Cohorte “TAES” P
(n=87) (N=45)

Edad

Media (DE) 47.2 (18.2) 48.4 (20.4) NS

NuUmero (%)

Grupo de edad (afos)

<15 1(1.1) 0 (0.0) NS
15-29 18 (20.7) 12 (26.7) NS
30-44 27 (31.0) 6 (13.3) <0.05
45-59 14 (16.1) 12 (26.7) NS
>60 27 (31.0) 15 ( 33.3) NS
Sexo masculino 57 (65.5) 27 ( 60.0) NS
Analfabetas 8(9.2) 4 (11.1) NS
Nivel socioeconémico
Alto 0(0.0) 0(0.0) NS
Medio 26 (29.9) 14 (31.1) NS
Bajo 61 (70.1) 31 (68.9) NS
. J
DE: Desviacion estandar.
NS: No significativa.

Cuadro Il. Caracteristicas clinicas de 138 casos de
tuberculosis pulmonar UMF 37, IMSS.
Hermosillo, Sonora, México
Variable Cohorte “TA” Cohorte “TAES” P

(n=93) (N=45)
NuUmero (%)
Tipo de paciente
Nuevo 72 (77.4) 38 (84.4) NS
Reingreso 10 (10.7) 1(2.2) NS
Recaida 9(9.7) 5 (11.1) NS
Fracaso 2(22) 1(2.2) NS
Tipo de tratamiento
Primario acortado 67 (72.0) 22 (48.9) <0.05
Primario reforzado 20 (21.5) 22 (48.9) <0.05
Retratamiento 6 ( 6.5) 1(2.2) NS
Historia de DM * 27 (29.0) 10 (22.2) NS
Infeccién por VIH ** 0 (0.0 0(0.0) .
\Drogorresistencia (n=11) 4 (4.3) 7 (15.5) <0.05)

*DM: Diabetes Mellitus.
**VIH: Virus de la Inmunodeficiencia Humana.

Discusion

De losfactores propuestos para explicar elincremento de
la TB y la TB multirresistente, la falta de adherencia al
tratamiento persiste como el problema mas grave para el
control de la enfermedad.® Su magnitud es importante
tanto en paises desarrollados como en subdesarrollados.

4

Cuadro lll. Resultado del tratamiento en 138 casos de )
tuberculosis pulmonar segun cohorte. UMF 37, IMSS.
Hermosillo, Sonora, México
EGRESO Cohorte“TA”  Cohorte“TAES” P
(n=93) (N=45)
numero (%)
Curacion 63(67.8) 40(88.9) 0.01
Tratamientocompleto 8 (8.6) 3(6.7) NS
Abandono 13(14.0) 0(0.0) 0.01
Fracaso 4(4.3) 1(2.2) NS
Muerte 4(4.3) 1(2.2) NS
Traslado 1(1.0) 0(0.0) NS
EFICACIA (%) 94.6 97.7 NS
\EFICIENCIA (%) 76.3 95.5 <0.05 )

e _ A
Cuadro IV. Lugar de administracion del TAES en 45 casos
de tuberculosis pulmonar UMF 37, IMSS. Hermosillo,
Sonora, México

Casos

Sitio Numero %

UMF 37 34 73.9
Centrode salud 5 10.9
Domicilio 2 4.3
Médulo de salud Comunitario 2 4.3
UMF 65 1 2.2
Comunidadrural 1 22
Trabajo 1 2.2

g J

Los porcentajes no suman 100. Un paciente requirio dos sitios
para TAES.

Blochy cols.™en 1996, publicaron que porlo menos 20%
de los pacientes con TBP en los Estados Unidos de
América no completaba el tratamiento; en México, se
reconocen tasas de abandono que oscilan entre 18 y
25%.1920

En general, se considera que ninguna variable
sociodemografica predice con certeza la adherencia al
tratamiento antifimico,?' y algunos estudios sobre la TB
sefalan que la mayoria de los casos que abandonan el
tratamiento son varones menores de 45 anos, solteros,
de baja escolaridad, sin trabajo estable y alcohdlicos.?
Enforma similar, se sefiala que la habilidad del personal
meédico paraidentificar a pacientes sin apego altratamiento
es limitada y pobremente predictiva.?

La adherencia al tratamiento antifimico es espe-
cialmente importante, ya que tiene una duracion minima
de seismeses eincluye latoma de cuatro antimicrobianos,
situacion que favorece el abandono de la terapia. Los
esfuerzos paravencerlafalta de adherenciahanincluido
entre otras estrategias, el acortamiento del esquema
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terapéutico mediante la inclusién de la rifampicina, la
tomaintermitente de los medicamentos -dos otres veces
porsemana-olaimplementacion de programas educativos
dirigidos a los pacientes.?42®

En 1993 la OMS, al declarar a la tuberculosis como
emergencia mundial, sent6é las bases técnicas y
gerencialesdelaluchacontrala TB mediante laintegracion
de una estrategia multifacética en la que se incluy al
tratamiento acortado bajo observaciondirecta (TAES); el
cual habia demostrado su utilidad en los programas
comunitarios de paises africanos y asiaticos, asi como
en grupos de pacientes drogadictos y alcohdlicos, en
quienes la terapia ambulatoria no supervisada habia
fallado.”2¢

A la fecha, se reconoce que el TAES es la unica
estrategia que garantiza un tratamiento efectivo contrala
TB. Sin embargo, algunos autores dudan de su eficacia
sugiriendo que su implementaciéon requiere de una
inversion financieray técnicaimportante.?” Otros reportan
hallazgos y efectividad similares entre el TAES y el
tratamiento autoadministrado, argumentandoademas una
menor responsabilidad del autocuidado y piensan que la
observacién directa deltratamiento pudiera serunaaccion
de autoritarismo.

Los resultados de este estudio documentan que el
tratamiento de la TBP apoyado enla estrategia TAES fue
mas eficiente que eltratamiento autoadministrado, cuando
se administré a una poblacion con alta proporcion de
pacientes de la tercera edad, nivel socioecondémico bajo
y analfabetismo. La mayor eficiencia del TAES debe ser
entendida en términos de favorecer el seguimiento del
tratamiento, su apego y cumplimiento. De los pacientes
querecibieronel TAES, 44 (97.7%) terminaron el esquema
prescrito, se logro eliminar el abandono al tratamiento,
resultando enunaelevadatasa de curacion global,aunen
casos de recaida y después de 30 meses de haber
iniciado el programa TAES no se hanregistrado recaidas.
Por otra parte, se hace notar que los casos de defuncion
y fracaso registrados en la cohorte TAES ocurrieron en
pacientes infectados por bacilos multirresistentes,
condicion que se asocia a elevadas tasas de fracaso y
recaidaapesarde haberrecibido tratamiento estrictamente
observado.®

EITAES hademostrado seruna estrategiainnovadora
y eficaz de lucha antituberculosa en paises como China,
Bangladeshy el Pert.” En Chinalas tasas de curacion se
elevaron de menos de 50% hasta mas de 90% en las
areas cubiertas por la estrategia;?® igualmente, en el
estado mexicano de Chiapas,? el TAES demostro ser la
actividad masimportante para el control de la tuberculosis.
En este sentido, el impacto del TAES sobre la
epidemiologiadelaenfermedady la salud publica ha sido
demostrado convincentemente en las ciudades de
Baltimore y Nueva York;%3! recientemente, en Beijjng®
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se avala una disminucion significativa en la mortalidad y
morbilidad de laenfermedad, asi como un menornimero
de casos cronicos, de meningitis y de cepas farma-
corresistentes. A este respecto, los resultados de la
encuesta global sobre farmacorresistencia publicados en
19983y |la experiencia clinica de Weis y colaboradores®
demuestran claramente una relacién inversa entre la
calidad del programa de TB y la prevalencia de cepas
farmacorresistentes.

Enlaexperiencia que se comenta, el TAES requirié de
flexibilidad operativa porque al rebasar los limites
institucionales, éste se apoy6 en la infraestructura de
servicios de salud diferentes al IMSS. La observacion del
tratamiento también fue realizada por varios tipos de
supervisores, tanto personal sanitario como voluntarios
comunitarios, en forma similar a lo reportado en paises
como China, Africa del Sury Bangladesh.®2%3 A diferencia
de otros programas,® en los que el apego al tratamiento
es estimulada mediante la otorgacion de diversos bienes
o estimulos (ropa, comida, transporte, dinero, etc.);
nuestro TAES se centr6 en actividades de convencimiento
alrededor del paciente y su familia. El éxito del TAES por
lo tanto se debid, en gran parte, al desarrollo de una
estrecha relacion de confianza entre el paciente, el
personal TAES y el apoyo de sus familias.

Hay que reconocer que este estudio presenta algunas
limitaciones. En primer lugar, la cohorte histdrica con
tratamiento autoadministrado no es deltodo comparable
al grupo TAES. En segundo lugar, también resaltan
sesgos por elmayorfortalecimientoy mejor organizacion
del TAES que deltratamiento autoadministrado. Nuestros
resultados no pueden ser extrapolados a otras unidades
o instituciones de salud. Sin duda alguna, muchas de
estas dificultades e interrogantes pueden serresueltas a
través de larealizacién de un ensayo clinico comparativo
de seleccién aleatoria.

En la UMF 37, el TAES ha sido una opcién econé-
micamente atractiva sin la participacion de recursos
humanos o financieros extras. Su costo-beneficio es
importante, porque genera ahorro en gastos al curar
mayor cantidad de pacientes, abate las recaidas y
muertes, sobre todo en pacientes con riesgo de fracaso
0 abandono. De la misma manera, disminuye el gasto
asociado con fallaterapéuticay resistencia adquirida, por
lo que suimplementacion debe serapoyada ampliamente
en nuestro pais.'%2

Finalmente, los resultados obtenidos en el presente
estudio permiten concluir que la medida mas eficaz para
el control de la TBP es garantizar la adherencia y
cumplimiento de la terapia antituberculosa. Esta
investigacion confirma que el TAES es una estrategia
flexible, altamente efectiva y factible de serimplementada
en el primer nivel de atencion y que puede reducir
significativamente las complicaciones de la TBP.
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