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Cualquier actividad humana carga con la posibilidad de
provocar un error. Un espiritu critico respecto a este patrimo-
nio exclusivo de los hombres es la mejor garantia para no
perseverar en el mismo; otra actitud seria aparentemente im-
propia de nuestra especie por simple irracionalidad.

En medicina y en relacion con el tratamiento de la tubercu-
losis, la yatrogenia puede tener caracteristicas dramaticas por
sus tragicos resultados. Tedricamente es importante diferen-
ciar estas dos situaciones: 1. Yatrogenia inevitable pero corre-
gible, secundaria a los efectos adversos de cada droga, fre-
cuentemente no bien conocidos. 2. Yatrogenia evitable e
inexcusable, propia del uso incorrecto de los recursos terapéu-
ticos por parte del médico.

La revision de estos aspectos con la intencion de aclarar
algunas dudas y de crear inquietud son los tinicos objetivos del
presente trabajo, para contribuir a la ain lejana eliminacién
de esta enfermedad de nuestro medio. Todo médico conoce gue
es perfectamente curable y en muchos casos inevitable.
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Iatrogenia in the treatment of tuberculosis

Any human activity assumes the responsability of the possi-
bility to cause an error. A critical spirit concerning this exclu-
sive patrimony of men is the best guarantee in order to don’t
persevere in the same; other attitude would be apparently
inappropriate of our species for irrationality.

In medicine and in relationship with the tuberculosis treat-
ment the iatrogenia could have dramatic characteristics for
their tragic results. Is important distinguish these two situa-
tions: 1. Inevitable iatrogenia but recoverable, secondary to
the adverse effects of every drugs frequently no very well-
known. 2. Avoidable iatrogenia and inexcusable, because the
incorrect use of the therapeutics facilities per party of the doc-
tor.

The revision of these aspects with the intention of becoming
clear some doubts and of creating certain anxiety is the only
goals of the current paper and always with the purpose of
contributing to the still distant elimination of this illness
of our medium. All physician knows that it is perfectly curable
and avoidable in many cases.

Introduccién

El término yatrogenia (del griego yatros = médico),
engloba los dafios y lesiones derivadas de un mal uso
de los recursos terapéuticos. El conocimiento profun-
do de los medicamentos respecto a sus caracteristicas
farmacoldgicas, metabolismo, vias de eliminacién, in-
teraccion con otros firmacos, etc, constituye la base
para una correcta indicacién de los mismos, permi-
tiendo el diseiio de pautas terapéuticas adecuadas se-
gun las circunstancias individuales de cada paciente.
Por otra parte, la familiaridad con los efectos adversos
propios de cada uno de ellos nos permite su correcta
valoracién, limitando las modificaciones de los esque-
mas terapéuticos a los plenamente justificados.

En la tuberculosis, la adopcién de un tratamiento
debe realizarse sobre esquemas de tratamiento cuya
validez en cuanto a combinaciones de farmacos, dosi-
ficacion de los mismos y duracidn, haya sido demos-
trada en estudios clinicos controlados, no debiendo
aceptarse la utilizaciéon de pautas terapéuticas perso-
nales de eficacia no homologada. La constatacion me-
diante el seguimiento clinico del adecuado cumpli-
miento de las normas de tratamiento indicadas, pro-
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porcionando al paciente informacién y accesibilidad
de consulta en todo momento, es una pieza funda-
mental para acabar con éxito el «rompecabezas tera-
péutico» en que a veces se convierte la tuberculosis,
en especial cuando el paciente ha realizado tratamien-
tos previos.

Yatrogenia derivada de la actividad intrinseca de los
farmacos

Todos los farmacos utilizados en el tratamiento de
la tuberculosis pueden dar origen a efectos adversos
derivados de las peculiaridades farmacologicas de los
mismos y/o de la idiosincrasia del paciente que los
recibe. En la practica diaria, cuando aparecen son
habitualmente de caracter leve y facilmente controla-
bles'. Sin embargo, pueden dar lugar a reacciones
secundarias graves, a veces mortales, que es preciso
reconocer para identificar y eliminar el medicamento
responsable de las mismas.

Analizaremos en primer lugar las reacciones secun-
darias que practicamente todos los farmacos pueden
provocar. Nos referiremos a las reacciones de hiper-
sensibilidad y hepatitis para comentar posteriormen-
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te, de forma individualizada, los efectos adversos par-
ticulares vy mas frecuentes de cada uno de ellos.

Reacciones generalizadas

Hipersensibilidad. Aparecen precozmente al inicio del
tratamiento, a menudo dentro de las cuatro primeras
semanas. Las formas de presentacion mas frecuentes
son las cutaneas con erupcion maculo-papular predo-
minantemente en tronco, acompainadas o no de pruri-
to y en ocasiones fiebre?; son de cardcter leve y si no
incomodan al paciente pueden ser controlables con
medicacion sintomatica (antihistaminicos) no siendo
necesaria la suspension o la modificacién del esque-
ma. Junto a estas formas leves existen otras reacciones
de caracter generalizado que cursan con fiebre, pruri-
to, conjuntivitis, edema orbitario, escalofrios, vémi-
tos, cefaleas, artralgias, linfadenopatias, etc., y ocasio-
nalmente dermatitis exfoliativa grave, que llega a ser
incluso mortal, con afectacién de mucosas (sindrome
de Stevens-Johnson) que se relaciona en particular
con la tioacetazona®, aunque se ha descrito con otros
medicamentos* °. En estas situaciones es obligatoria la
suspension del tratamiento hasta la desaparicion de la
reaccion para tratar de identificar la(s) drogas respon-
sables. En el caso del sindrome de Stevens-Johnson
deben ser definitivamente eliminadas.

Es importante reiniciar el tratamiento lo antes posi-
ble utilizando al menos dos productos con los que el
paciente tenga poca probabilidad de desencadenar la
reaccion de hipersensibilidad y siempre tras pruebas
previas. Una vez conseguido, debe iniciarse el proceso
de desensibilizacién con los fairmacos sospechosos de
ser causantes del cuadro clinico. Es obligado introdu-
cir en primer lugar aquéllos cuya responsabilidad en el
desarrollo de la reaccidn se considere tedricamente
menor. Las dosis iniciales de prueba se reflejan en la
tabla I®. De no observarse reaccion tras estas dosis, se
puede continuar el tratamiento con la droga en cues-
tién a las dosis habituales. Una vez confirmada la
tolerancia se afiadira un nuevo medicamento segun el
plan disefiado.

Ante la presencia de reaccién a la primera dosis o
de reaccion de hipersensibilidad seria, se recomienda
iniciar con 1/10 de la primera dosis indicada e ir
aumentando escalonadamente cada 12 horas; habi-
tualmente esto se consigue doblando la dosis prece-
dente. Existen experiencias de desensibilizacion oral
rapida a rifampicina (R) e isoniacida (H) utilizando
un protocolo modificado del existente para la penicili-
na’. La aparicién de una nueva reaccién a la medica-
cién obliga a su suspension y a recomenzar la secuen-
cia de forma mas escalonada.

Si las reacciones son graves o la importancia clinica
de la enfermedad exige de la utilizacion de uno de los
farmacos sospechosos, la desensibilizacion, si es rdpi-
da, puede realizarse bajo cobertura con corticoides
que deberdn mantenerse hasta finalizar la misma.
Nunca debe administrarse una dosis alta del medica-
mento, tras una reaccion de hipersensibilidad previa,
por ¢l riesgo de desencadenar un shock anafilactico.
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TABLA I
Dosis iniciales de prueba
Medicamento Dosis de prueba

Dia 1 Dia 2
Isoniazida 50 mg 300 mg
Rifampicina 75 mg 300 mg
Pirazinamida 250 mg lg
Etambutol 100 mg 400 mg
Aminoglucésidos 125 mg 500 mg
Cicloserina 125 mg 250 mg
Protionamida 125 mg 250 mg
PAS lg 4

.

En caso de dermatitis exfoliativa, el firmaco res-
ponsable serd eliminado definitivamente del esquema
y nunca se intentard practicar la desensibilizacién.

Hepatitis. Casi todos los medicamentos utilizados en
el tratamiento de la tuberculosis, si bien en distinto
grado, pueden dar lugar a la aparicion de hepatitis
medicamentosa, considerandose ésta como la eleva-
cién de los enzimas hepdticos con presencia o no de
sintomas clinicos asociados. En general y de forma
rutinaria con los regimenes terapéuticos actuales, no
es obligado el control de la funcidn hepdtica mds alla
del segundo o tercer mes de tratamiento®, periodo en
el que habitualmente suelen aparecer la mayoria de
los signos indicativos de toxicidad aunque €stos pue-
den manifestarse en cualquier fase del mismo®. Es
obligado el control bioquimico temporal en aquellos
pacientes con riesgo potencial o conocido de enferme-
dad hepatica. El alcoholismo como tal no condiciona
limitacion alguna en el uso de cualquier medicamen-
10104

La presencia de signos o sintomas de hepatitis, su-
perponibles a los de etiologia virica'!, plantea varios
interrogantes:

(Es el tratamiento el responsable del cuadro clinico?

Y si lo es:

(Cual es el medicamento que lo produce?

(Es posible reincorporar el producto causante de la
reaccion?

Responder a estas cuestiones establece la necesidad
ineludible de suspender temporalmente la medicacion
si se observa clinica tipica de hepatitis. Algunos acon-
sejan hacerlo en presencia de elevacidén asintomatica
de enzimas hepdticos por encima de cinco veces su
valor basal!?. Estas cifras son sélo orientativas pero si
se decide perseverar en el tratamiento, es aconsejable
extremar la vigilancia del paciente desde el punto de
vista clinico y bioquimico; con frecuencia los valores
enzimadticos regresan a la normalidad espontdneamen-
te sin que sea necesario suspender la medicacién, lo
que solo estaria justificado ante la presencia de sinto-
mas'?, Descartadas otras causas, la regresion del cua-
dro tras la suspensién confirmard el diagnédstico de
hepatitis medicamentosa.

La H es el fairmaco del que se dispone de mas
informacién acerca de su potencial hepatotdxico. Su
utilizacion en el tratamiento de la infeccién tuberculo-
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sa permitié conocer el riesgo potencial de hepatitis',
al igual que la incidencia de la misma y su relacién
con la edad’®, aunque en la actualidad existe suficien-
te y razonable controversia acerca de la validez abso-
luta de estos argumentos!'® 7.

El mecanismo de produccién de la hepatitis por H
no es necesariamente de origen toxico, producido por
el fArmaco o sus metabolitos y tampoco es explicita la
relacién dosis/toxicidad'®, existiendo datos indirectos
que sugieren mecanismos de hipersensibilidad. Algu-
nos pacientes con hepatitis a los que se les suspendié
el tratamiento presentaron reincidencia del cuadro y
eosinofilia en la biopsia hepdtica cuando se les sumi-
nistré una pequefia dosis de prueba!®, sin embargo
hay enfermos con hepatitis que toleran bien la reintro-
duccion. No se ha comprobado relacion entre toxici-
dad? y la condicién fenotipica de acetilador lento o
rapido.

Respecto a su asociacién con otros medicamentos
como la R, se ha sugerido recientemente mediante
estudio meta-analitico que la hepatitis toxica compli-
ca el tratamiento de la tuberculosis con mads frecuen-
cia que los esquemas que sélo contienen uno de los
dos. Parece ser que los efectos son mds por sumacion
de firmacos que por sinergismo entre ellos?!. La adi-
cién a estos dos farmacos (R + H) de pirazinamida
(Z), cuando ésta se emplea a las dosis actuales de 30
mg/kg en la fase inicial de tratamiento, no se ha
seguido de una mayor incidencia de hepatitis medica-
mentosa?’. La hepatotoxicidad inicialmente alta, se-
cundaria al uso de Z, dosis dependiente y descrita a
finales de los afios cincuenta, casi con toda probabili-
dad fue valorada de forma excesiva porque:

— las dosis terapéuticas iniciales empleadas eran
altas (40-50 mg/kg).

— era frecuente la aparicion de aumento subclinico
de transaminasas??,

Ante una hepatitis medicamentosa debe suspender-
se el tratamiento indicado hasta lograr la normaliza-
cion de los enzimas hepdticos. La reintroduccién de
los fairmacos se realizard bajo cuidadosa vigilancia de
la funcién hepadtica y si no se detectan intolerancias se
continuari el tratamiento con el mismo esquema ini-
cial. En caso de reaparicion de la clinica con alguno de
los medicamentos se eliminard éste debiendo utilizar-
se otro alternativo.

Reacciones adversas propias de cada medicamento

Rifampicina

Generalmente, la utilizaciéon de R a las dosis habi-
tuales la hace ser un medicamento seguro y que rara-
mente produce efectos secundarios graves que obli-
guen a su suspension. Existe la conocida limitacién
cuando es usada en régimen intermitente, hecho por
lo demds raro en nuestro pais, que puede proporcio-
nar tanto un aumento de la frecuencia como de la
gravedad de las intolerancias’¥; los efectos adversos
son independientes del régimen temporal utilizado.
En la practica, las reacciones asociadas al régimen
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intermitente pueden presentarse en pacientes que re-
toman el medicamento tras una pausa desconocida
por el médico responsable; toman la medicacién de
forma completamente irregular por propia iniciativa;
0, lo mas frecuente, realizan esquemas normalizados y
supervisados con estos regimenes (por ejemplo trata-
miento intermitente cldsico de Arkansas). Es impor-
tante tener presente este riesgo en las indicaciones que
se proporcionen al paciente sobre la manera de tomar
el firmaco. En cualquiera de estas circunstancias la
reintroduccion de R debe hacerse de forma escalona-
da y con dosis paulatinamente crecientes®.

Reacciones con régimen diario. Reacciones de hiper-
sensibilidad y hepatitis. Ya comentadas en el capitulo
precedente.

Reacciones gastrointestinales. Cuando se presentan
se manifiestan por anorexia, nduseas y molestias ab-
dominales que en ocasiones se acompanan de vémitos
y a veces de diarreas?’. En este caso es obligado des-
cartar hepatitis pues la sintomatologia es idéntica. De
no ser una hepatitis es probable que toda la sintoma-
tologia se deba a la toma de la medicacién en ayunas.
Si, a pesar de administrar tratamiento sintomatico, se
mantienen las molestias, es aconsejable suministrar la

dosis inmediatamente antes de acostarse con la finali-

dad de que el suefio atenude las mismas, o en ultima
instancia, administrarla durante o inmediatamente
después del desayuno suprimiendo las grasas del mis-
mo.

A pesar de todo, un escaso numero de pacientes
pueden no tolerar R por via oral.

Reacciones con régimen intermitente. Son raras ya que
el régimen habitualmente utilizado en Espaia es el
diario, pero pueden presentarse en diferentes circuns-
tancias.

Purpura trombocitopénica. Tradicionalmente se
presenta de forma exclusiva con la administraciéon
intermitente?6-28 aunque excepcionalmente se han des-
crito casos de trombocitopenia en tratamientos con
régimen diario®. La caida de las plaquetas suele apa-
recer en las tres horas siguientes a la administracién
de la dosis y retorna a la normalidad en unas treinta y
seis horas tras la suspensién del medicamento. Si una
purpura aparece durante el tratamiento con R este
medicamento debe ser interrumpido y jamas adminis-
trarse de nuevo.

Sindrome fIu o gripal. Tiene un origen inmunolégi-
co relacionado con la formacién de inmunocomplejos
contra R, aunque pueden detectarse anticuerpos sin
cuadro clinico’®. Se manifiesta con fiebre, escalofrios,
artralgias y cefaleas. Aparece principalmente en los
dos primeros meses de tratamiento. Como en el caso
de la pudrpura, es casi exclusivo del régimen intermi-
tente, aunque hay referencias a su presentacion ocasio-
nal en régimen diario®'. Caracteristicamente, estos
sintomas aparecen 1-2 dos horas después de tomar el
medicamento y persisten unas 8 horas como mdxi-
mo*. El sindrome puede controlarse pasando de la
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administracion intermitente a la diaria, iniciando la
toma de R de forma escalonada en cuatro dias®® 2,

Disnea y shock. Se ha observado con la utilizacion
de dosis altas y administradas intermitentemente. La
presencia de disnea, a veces acompaiiada de sibilan-
cias, se asocia al sindrome gripal. S6lo en ocasiones se
afiade hipotensién y colapso?’. Si se demuestra que R
es la causa del cuadro debe ser suspendida ante el
riesgo de shock.

Anemia hemolitica aguda. Es de presentacion ra-
ra*>?. Cuando surge lo hace a las 2-3 horas de la admi-
nistracion. Se han descrito casos de hemolisis masiva
acompafiada de fracaso renal agudo®*?**. Esto deter-
mina la eliminacién total del farmaco del esquema’®.

Insuficiencia renal aguda. Puede manifestarse como
fendmeno ligado a la anemia hemolitica o bien pre-
sentarse independientemente y sin relacién con ésta®’.
La lesion renal se corresponde con una necrosis tubu-
lar aguda. De ordinario se logra la recuperacion com-
pleta de la funcién®® aunque hay descritos casos de
necrosis cortical con lesiones permanentes*. Indepen-
dientemente de la causa, la aparicidn de insuficiencia
renal determina la suspension definitiva de R.

Interacciones medicamentosas: Este fAirmaco afecta
al metabolismo hepdtico de multiples medicamentos
mediante induccion enzimatica de los enzimas micro-
somiales, reduciendo su vida media en plasma y por
tanto limitando su utilidad clinica. Corticoides, digi-
tal, cumarinicos, antidiabéticos orales, contraceptivos
orales, ketoconazol, quinidina, morfina, teofilinas, ci-
metidina, metadona y barbituricos deben ser reajusta-
dos en sus dosis o sustituidos, como es el caso de los
anticonceptivos orales?.

Isoniacida

Raramente causa intolerancias graves. H inhibe de
forma competitiva la accion de coenzimas producidas
en el organismo por la piridoxina, siendo esta ultima
un cofactor importante en la producciéon de aminas
transmisoras y bloqueadoras a nivel de la sinapsis*!, lo
que explica su toxicidad neuroldgica.

Neuropatia periférica. Inhabitual entre personas sin
otras patologias y a las dosis cominmente recomenda-
das. Ciertas enfermedades o estados carenciales que
pueden dar lugar a un déficit de piridoxina (desnutri-
cidén, alcoholismo, embarazo, edad avanzada) condi-
cionan un riesgo mayor de presentacién. Clinicamen-
te se manifiesta como una neuropatia sensorial (pares-
tesia, anestesia, hiporreflexia etc.), acompafiada en
ocasiones de debilidad muscular®. Si el cuadro clinico
no es reconocido, se produce una progresion del mis-
mo en cuanto a sintomas y extensién anatomica. Los
pacientes en riesgo, como los anteriormente mencio-
nados, pueden ser tratados preventivamente con dosis
pequeiias de piridoxina de unos 10 mg/dia; dosis ma-
yores deben evitarse ya que interfieren con la activi-
dad bactericida de H*. Si la neuropatia se evidencia
clinicamente hay que tratarla con piridoxina a dosis
de 100-200 mg/dia durante un periodo de tiempo sin
por ello suspender H.
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Otras manifestaciones que pueden presentarse con-
sisten en somnolencia, temblor, vértigos, sensacién de
aturdimiento, trastornos de la memoria etc., que sue-
len ser bien tolerados. Se han descrito casos de con-
vulsiones que responden bien al tratamiento con anti-
convulsionantes y piridoxina a dosis de 100 mg por
via endovenosa.

Pelagra. Es excepcional y cuando aparece debe tra-
tarse con nicotinamida*,

Interacciones medicamentosas: La H interactua con
la fenitoina, carbamacepina y etosuximida. Estas dro-
gas deben ser reducidas en sus dosis*® durante su
administracién conjunta.

Pirazinamida

Dos son los efectos adversos mds importantes se-
cundarios a la ingesta de Z: la hepatitis, comentada
previamente, y las artralgias.

Artralgias. Relativamente frecuentes*®, son secun-
darias a las alteraciones del metabolismo del dcido
urico a través de su principal metabolito, el 4cido
pirazonoico, que inhibe la secrecion tubular renal de
acido drico aumentando el nivel plasmadtico del mis-
mo y que puede ser inaparente (subclinico) o asociarse
con artralgias*’. Puede desencadenar crisis de gota en
pacientes con esta enfermedad. Clinicamente las ar-
tralgias aparecen durante los dos primeros meses de
tratamiento, afectan a grandes y pequefias articulacio-
nes primordialmente hombros, rodillas y articulacio-
nes de los dedos. Ocasionalmente, al dolor puede
afiadirse ligera rigidez y edema que se controlan bien
con medicacién sintomadtica (AAS; el alopurinol es
ineficaz) y en raras ocasiones obligan a la suspension
del farmaco®®.

Otros efectos adversos menores como hipersensibi-
lidad, fotosensibilidad (con hiperpigmentacién cuta-
nea por depédsito de metabolitos a nivel dérmico) y
trastornos dispépticos, son menos frecuentes.

Aminoglucosidos
(estreptomicina-kanamicina-capreomicina)

Los efectos secundarios provocados por los amino-
glucdsidos son:

Reacciones de hipersensibilidad. La presencia de
vértigo y hormigueos especialmente peribucales son
relativamente habituales y secundarios al nivel de la
concentracion maxima en plasma. Si los sintomas son
molestos puede reducirse la dosis. No significan hi-
persensibilidad al medicamento.

Ototoxicidad. Las manifestaciones vestibulares son
mads frecuentes que las auditivas. Los nifios de corta
edad y los mayores de cincuenta afios son los mds
susceptibles. La frecuencia aumenta con la dosis (nun-
ca debe ser superior a 1 gramo diario) y con la dura-
cion del tratamiento®®. Ante la aparicion de sintomas
como vértigos, acufenos, hipoacusia, etc., debe descar-
tarse lesidon del VIII par ya que su afectaciéon puede
ser irreversible.

Insuficiencia renal. Durante el tratamiento con es-
treptomicina (S) no es rara la aparicion de alteracio-
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nes en orina tales como albuminuria, cilindruria, etc.,
sin embargo la aparicién de insuficiencia renal es
infrecuente. Por su accién inhibidora neuromuscular
debe evitarse en pacientes con miastenia gravis.
Interacciones medicamentosas. Presenta resistencia
cruzada entre kanamicina (K) y capreomicina (C)°.

Etambutol

Es un medicamento bien tolerado y son excepciona-
les las reacciones de hipersensibilidad al mismo aun-
que estan descritas®'.

Neuritis retrobulbar. Es la intolerancia mds frecuen-
te, aunque raramente se presenta a las dosis habitual-
mente recomendadas’?. Debe evitarse su utilizacién
en nifios de corta edad en los que es dificil evaluar la
agudeza visual y visién cromadtica. Cualquier altera-
cién de la vision durante tratamientos con etambutol
(E) obliga a descartar la existencia de neuritis retro-
bulbar ya que, aunque ésta es reversible si se detecta
precozmente, puede originar atrofia optica si se¢ man-
tiene el tratamiento.

Acido paraaminosalicilico (PAS)

Reacciones de hipersensibilidad. Muy frecuentes.

Toxicidad gastrointestinal. Es comun la aparicion
de sintomas gastrointestinales como anorexia, nau-
seas, vomitos y diarreas por la accion irritante del
farmaco. Generalmente no es necesario suspender la
medicacion aunque en ocasiones la diarrea presenta
cardcter grave que obliga a retirarlo™.

Interacciones medicamentosas. Debido a que el
PAS (P) interfiere con la absorcién de R es recomen-
dable, cuando se utilicen simultdneamente, adminis-
trarlos con al menos ocho horas de diferencia.

Protionamida-etionamida

La protionamida (T) es moderadamente mejor tole-
rada. Es habitual la incidencia de efectos gastrointesti-
nales superponibles a los producidos por P. Se pueden
disminuir limitando la dosis total diaria en pacientes
de edad avanzada o bajo peso a 500 mg/dia. Otros
efectos secundarios como hipersensibilidad, hepatitis,
alopecia, convulsiones, hipoglicemia e hipotensién se
han observado pero son raros®*,

Cicloserina

Puede ser causa de toxicidad a nivel del sistema
nervioso central produciendo convulsiones, letargia,
alteraciones de personalidad, psicosis, depresién y a
veces ideas suicidas®. La toxicidad de la cicloserina
(CS) se asocia con niveles séricos por encima de 40
microgramos/ml*®. No debe usarse en pacientes que
presenten antecedentes de epilepsia o trastornos psi-
quiatricos. Es importante reconocer estos sintomas,
potencialmente graves, ya que regresan con la retirada
del farmaco.
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Tratamiento en circunstancias especiales

Insuficiencia renal

Los pacientes con insuficiencia renal pueden ser
tratados con R sin necesidad de ajuste de dosis e
independientemente del grado de insuficiencia renal.

Aunque H es bastante segura, si el filtrado glomeru-
lar es inferior a 10 ml/min debe disminuirse a 200
mg/dia iniciando profilaxis con piridoxina 10 mg/dia
para prevenir neuritis periférica'’.

Fdarmacos como E, aminoglucésidos (S,K,C) y CS
no deben ser utilizados inicialmente. Resistencias ad-
quiridas o toxicidad a drogas alternativas exigen en
algunas circunstancias su uso siendo necesario, en
estas ocasiones, determinar los niveles plasmaticos asi
como los valores de aclaramiento renal para ajustar
las dosis y los intervalos entre las mismas®’.

Insuficiencia hepdtica

Aunque la disfuncién hepatica leve, como seria en
el alcoholismo, no condiciona la eleccién de esquemas
especiales, si obliga al control riguroso de la funcion
hepdtica. Signos clinicos y/o bioldgicos de insuficien-
cia hepdtica, hepatitis con elevacién de transaminasas
por encima de cinco veces el valor basal sefialan la
necesidad de suspender o modificar el tratamiento.
En presencia de insuficiencia hepdtica manifiesta,
asociada o no.a encefalopatia, hay que utilizar medi-
camentos que se¢ eliminen por rifién y que no sean
metabolizados en higado. Habra que excluir, por tan-
to, a R-H-Z, Py T%.

En esta condicion son bastante seguros la S, E y CS
pudiendo asociarse con precaucién R. La suspension
de ésta seria obligatoria en caso de progresion de la
disfuncién hepadtica. Las concentraciones de bilirrubi-
na por encima de 50 micromoles/l son indicacion
suficiente para reducir la dosis'?.

Ewmbarazo y lactancia

El embarazo no justifica el retardo en el inicio del
tratamiento. Los unicos farmacos que se han mostra-
do teratogénicos son los aminoglicdsidos y la T. Res-
pecto al resto no existe evidencia demostrada de tera-
togenicidad'* %7,

La lactancia no es situacién que imposibilite la
administracion de la medicacion habitualmente utili-
zada en pacientes nunca tratados previamente.

Yatrogenia derivada de una incorrecta utilizacién de
los fArmacos

Independientemente de la toxicidad intrinseca de
los fArmacos, en ocasiones inevitable pero que siem-
pre debe ser identificada por el médico, existen una
serie de circunstancias en el tratamiento de esta enfer-
medad que son fruto del desconocimiento en el mane-
jo clinico de aspectos bdsicos en su patogenia, caracte-
risticas microbioldgicas y criterios diagnosticos y
terapéuticos’s,
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Estos determinantes, unidos a un mas habitual de lo
estimado como incorrecto control del paciente duran-
te la fase de tratamiento, deciden con relativa asidui-
dad, decreciente afortunadamente, la aparicion de fa-
llos terapéuticos cuya responsabilidad recae sobre los
sanitarios encargados del seguimiento.

(Qué, a quién, por qué y con qué tratamos?

(Se comprueba el cumplimiento y eficacia de las
indicaciones terapéuticas?

Son preguntas que todo profesional de la salud de-
beria hacerse ante un tratamiento que a veces puede
degenerar en una «aventura terapéutica» de incierto
final, ain en nuestros dias y cuando disponemos de
una abundante informacién sobre esta enfermedad.
La duda ante cualquiera de las interrogantes mencio-
nadas debe decidirnos a derivar al paciente hacia
centros adecuados donde haya profesionales con expe-
riencia. No es correcto intentar curar a un cronico en
una persistente actitud terapéutica que a lo unico que
conduce es a quemar farmacos. Es una situacion muy
compleja de la que no debe responsabilizarse nadie
mads que la persona que posea los medios pertinentes.

;Qué es lo que tratamos?

Distinguir las caracteristicas cualitativas y cuantita-
tivas de las diferentes poblaciones bacterianas que
asientan en las lesiones, asi como los mecanismos basi-
cos sobre los que se funda el tratamiento, tanto de la
infeccion (con escaso numero de gérmenes), como de
la enfermedad (con bacilaridad muy numerosa)*> >,
constituye la base de una correcta aproximacion tera-
péutica a esta enfermedad.

(A quién y por qué tratamos?

El conocimiento actualizado de los criterios de posi-
tividad de la intradermorreaccion de Mantoux en
cada grupo poblacional vacunado con BCG o no®’, de
los factores o grupos de poblacién que determinan un
riesgo mayor a padecer la enfermedad (VIH, convi-
vientes, drogadictos, lesiones fibroticas, etc)* ¢!, asi
como de los criterios diagnosticos de enfermedad tu-
berculosa®?, son imprescindibles para distinguir el ob-
jetivo a tratar y el motivo por el que se hace (indivi-
duo infectado con factor de riesgo afiadido, enfermo,
etc), evitando tratamientos innecesarios y, mas co-
mun aun, no olvidando indicaciones cuando existen
criterios que las sefalan inexcusablemente.

La prevalencia extraordinariamente alta de infec-
cidn tuberculosa en la poblacidén joven de nuestro
pais®® agravada por la co-infeccién simultdnea por
VIH, patrimonio igualmente del sector mds joven®,
hacen injustificable cualquier actitud de abandonismo
en la indicacién de quimioprofilaxis®® como recurso
util para evitar nuevos casos de enfermedad.

(Con qué tratamos?

No cabe improvisar, las pautas de tratamiento de la
tuberculosis en sus dos manifestaciones, infecciéon y
enfermedad, estdn normalizadas y comprobada su efi-
cacia en ensayos controlados®®. En nuestro pais, en
pacientes iniciales, debe aconsejarse el uso del esque-
ma de 6 meses (2RHZ + 4RH). La baja resistencia
primaria a H no justifica el uso de un cuarto fAirmaco
en la fase inicial. Toda desviacion de la «norma esta-
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blecida» entrafia un riesgo que recae sobre el paciente
en forma de fallo terapéutico (abandono, fracaso y
recidiva)®’ y sobre la comunidad al hacer perdurar
fuentes de infeccién que proporcionan un riesgo im-
portante para el resto de la poblacién.

El manejo de los pacientes cronicos resulta comple-
jo®® pues suelen presentar frecuentes resistencias ad-
quiridas a los medicamentos cldsicos por tratamientos
previos disefiados o realizados de forma incorrecta.

(Se comprueba el cumplimiento y eficacia de las
indicaciones terapéuticas?

Asegurar mediante un adecuado seguimiento clini-
co y bacterioldgico que las indicaciones terapéuticas
son llevadas a cabo por el paciente constituye el so-
porte para una buena cumplimentacién®-’!. Un diag-
nostico y un tratamiento correctos no son determi-
nantes del éxito de manera absoluta, la llave hacia la
curacién reside en que lo bien proyectado se cumpla.

Recientemente se ha divulgado la Conferencia Na-
cional de Consenso sobre Tuberculosis’? con el objeti-
vo de unificar los criterios esenciales para su adecua-
do manejo. Las recomendaciones establecidas dan
paso, por primera vez en Espaiia, a la posibilidad de
establecer conductas homogéneas, obviando las acti-
tudes personalistas que tanto tiempo han persistido.
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