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EPIDEMIOLOGIA Y EVOLUCION DE PACIENTES CON TUBERCULOSIS EN EDAD PEDIATRICA

RESUMEN ESTRUCTURADO

ANTECEDENTES: La tuberculosis en la poblacion pediatrica es un problema de salud publica, con
mayor impacto en los paises en via de desarrollo, constituyendo la principal causa de morbi-mortalidad
en nifios. En 2018 se estimd 1.1 millones de casos en menores de 15 afos, en la Region de las
Ameéricas se estimo en el mismo afio una incidencia de 15 000 en el mismo grupo etario. Se estima que
aproximadamente del 77 al 84% de los pacientes que ingresan al tratamiento se curan, un 2.5% muere,
el 13.5% restante se registra como fracasos, abandonos de tratamiento o traslados.
PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA: La tuberculosis en la poblacién pediatrica no tiene estadistica
clara debido a la dificultad para establecer el diagnéstico preciso, sobre todo en poblaciones con
recursos limitados donde la logistica para la obtencion de muestras adecuadas es un desafio; no
obstante, se sabe que del 77 al 84% presentan cura de la enfermedad. En nuestra institucion se cuenta
con una clinica de tuberculosis en pediatria, que diagnostica y da seguimiento a los pacientes con esta
patologia; sin embargo, no existe un registro de la epidemiologia ni de la evolucién de estos pacientes,
por lo que se pretende determinarlo.

JUSTIFICACION: Determinar la epidemiologia y evolucion que presentan los pacientes con
tuberculosis en edad pediatrica en nuestra institucion, permitira conocer el impacto que genera dicha
enfermedad y ser la base para establecer estrategias para el diagndéstico e intervencion terapéutica
oportuna.

OBJETIVO: Conocer la epidemiologia y evolucion de pacientes con tuberculosis en edad pediatrica de
la clinica de tuberculosis pediatrica del Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga”.
METODOLOGIA: Se realiz6 un estudio descriptivo, retrospectivo, transversal y observacional. Se
revisaron 105 expedientes de pacientes atendidos en la clinica de tuberculosis pediatrica en el “Hospital
General de México Dr. Eduardo Liceaga” que cubrieron los criterios de seleccién para el analisis de
datos.

RESULTADOS: Se encontr6 una poblacién que presenté mayor prevalencia de la enfermedad en
hombres (52.4%) que en mujeres (47.6%) asi como predominio en el grupo etario adolescente. La
tuberculosis pulmonar (92.4%) fue el principal tipo de tuberculosis, las caracteristicas clinicas en los
pacientes fueron inespecificas con evolucion buena en la mayor parte de la poblacién en estudio y solo
3% de complicaciones, se presentd curacion en el 98.9% y solo un caso de muerte.
CONCLUSIONES: Se observd una adecuada respuesta al tratamiento y baja mortalidad de la
tuberculosis en poblacién pediatrica si se detecta a tiempo y se da un adecuado apego al tratamiento.
Se resalta la importancia de estudio de los pacientes coombe positivo para diagnéstico oportuno.

Palabras clave: tuberculosis pediatrica, micobacterium tuberculosis, mortalidad.
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EPIDEMIOLOGIA Y EVOLUCION DE PACIENTES CON TUBERCULOSIS EN EDAD
PEDIATRICA

ANTECEDENTES
Tuberculosis en edad pediatrica
La tuberculosis (TB) ha generado enfermedad en los seres humanos por mas de 4000 afios, siendo

una de las infecciones mas significativas que se producen a nivel mundial (1). Es causada por el
complejo Mycobacterium (M), ésta comprende 5 bacterias intimamente relacionadas, entre las que
se encuentran: M. tuberculosis, M. bovis, M. africanum, M. microti y M. canetti, de los cuales el M.
tuberculosis es la causa mas importante de la enfermedad en el humano (1-2). El medio de
transmisién es por via respiratoria, a través de ndcleos de gotitas infectadas, los cuales se aerolizan
de las personas con la enfermedad pulmonar y laringea y se inhalan hacia los alveolos de los
contactos, también se produce el contagio a través de la via oral por ingestion de leche proveniente
de vacas con TB bovina, transplacentaria y rara vez mucocutanea que generalmente se expulsa en
la expectoracion de un paciente con TB pulmonar activa, en la mayoria de los casos solo el 5 a 15%
de las personas infectadas desarrollaran la enfermedad a lo largo de su vida. (2-4)

La TB en la poblacion pediatrica no tiene una estadistica clara debido a la dificultad para establecer
el diagnéstico preciso, sobre todo en poblaciones con recursos limitados donde la logistica para la
obtencion de muestras adecuadas es un desafio (5). Otro de los retos en esta poblacion es la
diferencia en las manifestaciones clinicas y radiograficas en comparacion con el adulto, aunada la

naturaleza paucibacilar de la TB en los nifios. (2)

Epidemiologia

La tuberculosis continta siendo un problema de salud publica, con mayor impacto en los paises en
via de desarrollo, constituyendo la principal causa de morbi-mortalidad en nifios. (6)

Se estima que en el 2018 hubo 10 millones (9,0-11,1) de casos incidentes de TB a escala mundial.
De ellos, 5.7 millones eran hombres y 3.2 millones mujeres de 15 afios 0 mas, y 1.1 millones eran
menores de 15 afios. (Ver anexo 1) (7)

En la Region de las Américas se estimaron 289 000 casos incidentes de TB en el 2018 (3% de los
casos mundiales). De ellos, 185 000 (64%) correspondieron a hombres de 15 afios o0 mas. 15 000
(5,5%) eran personas menores de 15 afios (Ver anexo 2). En el 2018, 69% de los casos estimados
de TB correspondieron a cinco paises (Brasil, Pert, México, Haiti y Colombia). (Ver anexo 3) (7)
En México la tasa nacional es de 3.7 casos por cada 100,000 menores de 18 afios (Ver anexo 4)
).

La edad de presentacion de la TB en nifios presenta un comportamiento bimodal: con mayor

incidencia en menores de 2 afios y posteriormente en la adolescencia. (6)
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Los nifilos menores de 5 afios representan un grupo muy importante debido a la alta mortalidad en
comparacion con cualquier grupo de edad (8). Por lo tanto, esta poblacidén representa un grupo

centinela, que indica una transmision reciente y/o en curso en la comunidad. (9)

Fisiopatologia

El complejo primario (0 complejo de Ghon) de la TB incluye infeccién local en la puerta de entrada y
los ganglios linfaticos regionales que drenan el area. En mas del 98% de los casos dicha puerta de
entrada es el pulmon. (1)

En los alvéolos y conductos alveolares pulmonares, los bacilos tuberculosos son fagocitados por
macrofagos en cuyo interior permanecen y se replican aproximadamente cada 25 horas. En esta
etapa, los macrofagos no matan ni destruyen a los bacilos en multiplicacién, ya que éstos tienen
mecanismos de evasion muy eficientes. El progreso de la infeccion solo es limitado por la induccion
de inmunidad adaptativa mediada por la respuesta celular (dependiente de linfocitos T), por lo cual
cualquier factor endégeno o exdgeno que la altere favorece la multiplicacion bacilar y la aparicion
de la enfermedad, como es el caso de las inmunodeficiencias primarias o la desnutricion. (7)
Durante el desarrollo del complejo primario, los bacilos tuberculosos son transportados a la mayoria
de los tejidos del cuerpo. Aungue la siembra de los 6rganos del sistema reticuloendotelial es habitual,
las bacterias suelen proliferar en érganos con condiciones favorables al crecimiento de los
gérmenes, como los vértices pulmonares, el encéfalo, los rifiones y los huesos. Se produce
tuberculosis diseminada si el nimero de bacilos circulantes es grande y la respuesta inmunitaria
celular del huésped resulta inadecuada. (1)

El intervalo de tiempo entre la infeccidn inicial y la TB clinicamente aparente es variable. La TB
diseminada y la meningea son manifestaciones tempranas, gue muchas veces se producen a los 2-
6 meses de la adquisiciébn. La TB ganglionar o endobronquial clinicamente significativa suele
aparecer al cabo de 3-9 meses. Las lesiones de los huesos y las articulaciones tardan varios afios
en desarrollarse, mientras que las lesiones renales se pueden poner de manifiesto décadas después
de la infeccion. Las manifestaciones extrapulmonares son mas comunes en los nifios que en los
adultos. (1)

La TB pulmonar que se presenta pasado mas de 1 afio después de la infeccion primaria suele
deberse a la proliferacion endégena de bacilos persistentes en lesiones parcialmente encapsuladas.
Esta TB por reactivacion es rara en nifilos, mientras que resulta habitual en adolescentes y adultos
jovenes. En las personas infectadas por VIH, el riesgo de diseminacion de M. tuberculosis es muy

elevado. (1)
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Cuadro clinico

En la tuberculosis hay dos estados clinicos probables:

R/
0’0

Y/
0'0

La infeccidon latente, que consiste en prueba positiva de tuberculina en un nifio sin

manifestaciones clinicas y con radiografia de térax normal, con mayor riesgo de diseminacion
hematica en esta fase. El riesgo de progresar de la infeccion latente a enfermedad activa es
relativamente alto en la infancia. Una de las medidas para la prevencion de la TB es la deteccién
de los nifios menores de 5 afios en contacto con pacientes con TB pulmonar bacilifera con el fin
de diagnosticar a los nifios con TB activa y tratarlos, y ofrecer tratamiento preventivo a quienes
no tengan TB activa. (10)

La enfermedad activa o también llamada primoinfeccion tuberculosa, inicia con adenopatias

asintomaticas y si la infeccion no se contiene, la proliferacién bacilar puede producir

contaminacion pulmonar por ruptura de la lesion primaria. (10)

Presentaciones clinicas

1.

Tuberculosis Pulmonar: Tiene una expresion muy variable acorde con la edad del infante, el

estado inmunolégico y el estadio de la infeccion (10). Los sintomas son muy inespecificos en los
nifios, el grupo de 5 a 10 afios pueden presentar una enfermedad clinicamente silenciosa pero
radiograficamente significativa, con alta sospecha de la enfermedad por antecedente de contacto
con un caso de tuberculosis infecciosa. En todas aquellas personas que refieren tos y/o
expectoracion de mas del0-15 dias de duracién se deberia descartar TB pulmonar mediante la
realizacién de una radiografia de térax y pruebas microbiolégicas. (2, 9)

Tuberculosis Extrapulmonar: la presentacion clinica depende del sitio de la enfermedad. Las

formas mas comunes son la tuberculosis en ganglios linfaticos superficiales y de sistema
nervioso central. Otras formas de TB son las siguientes: meningitis tuberculosa, TB pleural, TB
pericardica, TB abdominal, adenitis tuberculosa, TB de la articulacién, TB vertebral, piel, renal y

ojo. (ver anexo 5) (10)

Consideraciones en la TB en la edad pediétrica:

La tuberculosis congénita es poco comun y con mayor frecuencia se asocia con endometritis
tuberculosa o tuberculosis diseminada en la madre. (9)

La TB neonatal se desarrolla después de la exposicion posnatal a las secreciones respiratorias
en aerosol de una persona contagiosa, a menudo la madre del bebé. (9)

Infeccién en adolescentes: pueden presentar caracteristicas comunes en nifios o adultos. (9)

La inmadurez inmunolégica y la dependencia social facilitan la propagacién de la infeccion. (11)
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Diagnéstico

La base del diagnéstico de la TB sigue recayendo en la sospecha clinica, la radiologia y las pruebas

microbioldgicas, aunque dentro de estas Ultimas ha habido grandes novedades en los Ultimos afios,

sobre todo con la aparicion de técnicas moleculares rapidas. (12)

La TB pulmonar generalmente es paucibacilar y no cavitaria, motivo por el cual en menos del 50%

de los nifios y en menos del 75% de los bebés se logra la conformacion bacterioldgica.(12)

El enfoque descrito por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) para la evaluaciéon de un nifio

sospechoso de tener TB incluye (13-14):

*

Historial cuidadoso: La anamnesis es un elemento esencial y alcanza su valor maximo en
pediatria (datos de la familia), ante enfermedades contagiosas (informacion referente al foco de
transmisién), en procesos con poca expresividad clinica (importancia de signos y sintomas
sutiles) o en infecciones que cursan con sintomas inespecificos (fiebre, vémitos, pérdida de
peso, etc.) como sucede en la TB. Hay que indagar especificamente sobre: antecedente de
vacunacion con bacilo Calmette-Guerin (BCG). Antecedentes de TB y de realizacion de una
prueba de tuberculina. Intensidad de exposicion a la posible fuente de contagio y caracteristicas
de ésta (bacilifera o no, riesgo de resistencias). Inmunodeficiencias y enfermedades
inmunosupresoras, haciendo especial hincapié en las inmunodeficiencias selectivas
predisponentes a infecciones por micobacterias. Tratamientos inmunosupresores.

Examen clinico: Los hallazgos fisicos de la TB infantil son inespecificos y usualmente muy poco
significativos en las formas leves y moderadas de la enfermedad.

Prueba cutanea de derivado proteico purificado (PPD): La prueba de tuberculina, PPD (purified
proteic derivative) o test de Mantoux es la reaccion de hipersensibilidad a la inyeccion
intradérmica de proteinas purificadas del complejo de Mycobacterium. Esta prueba utilizada
desde 1907, ha seguido siendo de gran utilidad en el diagnéstico de la Tuberculosis, pero su
interpretacién en nifios aun es controversial. En nifios de alto riesgo, portadores de VIH,
desnutridos o inmunodeprimidos se considera positiva una induracién mayor o igual a 5 mm; y
en nifios sin factores de riesgo la positividad se considera si la induracién es igual o mayor a
10mm. Una PT mayor a 5mm obliga a descartar TB activa (estudio radiol6gico) y hacer estudio
de contactos ascendente en su entorno mas inmediato, por si existe una fuente de infecciéon adn
no detectada.

Determinacion de interferén gamma en tuberculosis (IGRA): son inmunoensayos que detectan
la produccion de Interferbn gamma por los linfocitos T (LT) sensibilizados frente a antigenos

especificos del Mycobacterum Tuberculoso.
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Los métodos actualmente disponibles son el Quantiferon TB GOLD: prueba ELISA y se
considera positiva un valor mayor o igual a 0.35Ul/ml y mayor al 25% del control negativo. T-
SPOT TB: técnica ELISPOT, considerandose positivo un valor mayor o igual a 8.

*  Confirmacion bacteriol6gica siempre que sea posible: mediante el aislamiento del M. tuberculosis
en cultivo es considerada como el patrén oro de diagndéstico, pero es dificil de conseguir en nifios
y el resultado requiere varias semanas.

* Ensayo Xpert de Micobacterium tuberculosis: completamente automatizado, demora 100
minutos. Permite deteccion del Micobacterium tuberculoso y el gen de resistencia a rifampicina
(RIF) con una sensibilidad de 98%.

*  |nvestigaciones relevantes para sospecha de tuberculosis pulmonar y extrapulmonar, prueba del
virus de inmunodeficiencia humana (VIH) (como en areas de alta prevalencia del VIH).

La aspiracién gastrica es el principal medio para obtener el material de cultivo y para el ensayo Xpert

de micobacterium tuberculosis (MTB / R). (12)

La TB extrapulmonar se diagnostica con muestras para cultivo de los sitios donde se sospecha la

infeccién, los mas comunes incluyen: sangre total, liquido cefalorraquideo, médula ésea, muestra

de tejido, orina y liquido pleural. (9)

Tratamiento

La OMS resalta el uso de regimenes de corta duracién con multiples farmacos, con vigilancia
estrecha durante el manejo. (15)

En México, el Programa de Accion de Tuberculosis tiene como objetivos la promocién, prevencion,
tratamiento y vigilancia de la TB para lograr una mejor calidad de vida de las personas afectadas
por la tuberculosis y de la poblacién en riesgo. (Ver anexo 6) (16)

Los regimenes y dosis se explican en los anexos del presente trabajo. (ver anexos 7 y 8) (16)

El tratamiento para tuberculosis latente o quimioprofilaxis, tienen indicaciones especificas (ver anexo
9), el medicamento de eleccién es: isoniacida a dosis de 5 a 10 mg por kg de peso por dia, sin

exceder de 300 mg en una toma diaria por via oral, estrictamente supervisada. (16)

Pronéstico

En nuestro pais la TB es considerada una patologia endémica y por ello a pesar de la eficacia
variable que se ha demostrado con la aplicacién de la vacuna Bacilo de Calmette-Guérin (BCG), se
ha demostrado que su aplicacién reduce el riesgo de tuberculosis miliar y meningea en nifios,

continta considerandose una intervencion rentable para prevenir la tuberculosis grave. (17)
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A nivel mundial, se estima que, en el 2018, 1.5 (1.4-1.6) millones de personas murieron a causa de
la TB. En el mismo afio, las muertes estimadas para la Region de las Américas fueron 22 900 (21
200-25 600) (Ver anexo 10) (7). En México la tasa ajustada de mortalidad por TB por grupo de edad
de 2000-2005 (ver anexo 11). (4)

En el anexo 12 se observa el pronéstico de la TB de acuerdo a enfermedades concomitantes en la

poblacion pediatrica. (4)

Evolucién:

En cuanto a los resultados de tratamiento de la TB en menores de 15 afios, el porcentaje de éxito
para el 2017 fue ligeramente superior a la del total de casos nuevos y recaidas de TB, y alcanz6
77%. El porcentaje de fallecidos y de pérdidas de seguimiento son menores que para todas las
edades, con un aumento de los casos no evaluados en el 2017. (7)

Aproximadamente el 84% de los pacientes que ingresan al tratamiento curan, un 2.5% muere, el
13.5% restante se registra como fracasos, abandonos de tratamiento o traslados. Estas
proporciones varian de acuerdo con la localizacion de la TB. (ver anexo 13) (4)

2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
La tuberculosis contintia siendo un problema de salud puablica, con mayor impacto en los paises en

via de desarrollo, constituyendo la principal causa de morbi-mortalidad en nifios. (6)

La epidemiologia de la TB en la infancia esta estrechamente relacionada con la TB en adultos.
Representa entre el 3y el 40% del total de casos de tuberculosis, con &reas endémicas en el mundo,
con aumento en el nimero de casos en areas no endémicas por el incremento de viajes
internacionales, migracion de la poblacion y reasentamiento de refugiados. (1)

La tuberculosis en la poblacion pediatrica no tiene una estadistica clara debido a la dificultad para
establecer el diagndstico preciso, sobre todo en poblaciones con recursos limitados donde la
logistica para la obtencion de muestras adecuadas es un desafio; no obstante, se sabe que del 77
al 84% presentan cura de la enfermedad (5). El Hospital General de México cuenta con una clinica
de tuberculosis, de la cual forma parte la clinica de tuberculosis pediatrica, por lo tanto, nuestra
poblaciéon con tuberculosis en edad pediatrica es derivada de dicha clinica ademéas de paciente
provenientes del area de hospitalizacion pediatrica; sin embargo, no existe un registro de la

epidemiologia ni de la evolucion de estos pacientes, por lo que se pretende determinarlo.
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3. JUSTIFICACION

En 2015 la Organizacién Mundial de la Salud report6 un total de un millén de casos infantiles, pero
se ha reconocido que el impacto real de la tuberculosis infantil ha sido subestimado; en México se
documenta en menos del 50% de los casos. Determinar la epidemiologia y evolucién que presentan
los pacientes con tuberculosis en edad pediatrica en nuestra institucion, permitira conocer el impacto
gue genera dicha enfermedad y ser la base para establecer estrategias para el diagndstico e
intervencioén terapéutica oportuna, con la finalidad de mejorar la evolucién y pronéstico del paciente

pediétrico.

4. HIPOTESIS
El porcentaje de cura de tuberculosis en edad pediatrica es mayor al 80% en el Hospital General de

México “Dr. Eduardo Liceaga”.

5. OBJETIVOS

¢ Objetivo general:
Conocer la epidemiologia y evolucion de pacientes con tuberculosis en edad pediatrica.

o Objetivos especificos:
Determinar las caracteristicas clinicas y de estudios de gabinete (biometria hematica, PPD,
Gen Xpert en jugo gastrico, pruebas de funcionamiento hepatico y radiografia de térax) al
diagnéstico de tuberculosis.
Determinar la frecuencia de curacion, recaidas, las complicaciones y mortalidad de los
pacientes en seguimiento por tuberculosis pediatrica.
Determinar la frecuencia de los tipos de tuberculosis en edad pediatrica acorde a grupo de
edad.

6. METODOLOGIA

6.1 Tipo y diseio del estudio: El tipo de estudio es retrospectivo, transversal, observacional y
descriptivo.

6.2 Poblacion: Expedientes de pacientes atendidos en la clinica de tuberculosis en pediatria en el

“Hospital General de México Dr. Eduardo Liceaga”.
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6.3 Tamaio de la muestra:
Con base en lo reportado en porcentaje de éxito (cura) de tuberculosis en edad pediatrica con
un rango de 77 a 84% (4) (7), se calcula el tamafio de muestra a través del programa Epi info
version 5.4.6 para estudios descriptivos, para una poblacion infinita, considerando una
frecuencia del 80%, con un margen de error del 5%, para un nivel de confianza del 80% se
calcula una N de 105 pacientes.

6.4 Criterios de seleccion

e Criterios de inclusion:

o Expedientes de pacientes con edad menor a 18 afios al momento de solicitar atencion
en la clinica de tuberculosis en pediatria en el periodo de estudio del 01 de julio de 2016
al 30 de julio del 2021.

o Con diagnéstico de tuberculosis.

e Criterios de exclusion:

o Expedientes de pacientes con abandono al tratamiento (Se considera probable
abandono de tratamiento a paciente que no continuaron tratamiento en el hospital
general.)

e Criterios de eliminacion:

o No se requiere al ser un estudio retrospectivo.

6.5 Operacionalizacion de las variables a evaluar y forma de medirlas.

Tabla de operacionalizacién de las variables

Variable Definicion Conceptual Tipo de variable Unidad de Codificacion
medicién
Fecha de Tiempo determinado por | Cualitativa nominal Dia/mes/afio No aplica

diagnéstico el dia, el mesy el afio, en
el que se realizé

diagnostico de TB.

Edad Tiempo transcurrido en Cuantitativa Afos No aplica
anos desde el discontinua
nacimiento.
Grupo de edad | Clasificacion acorde a la | Cualitativa nominal Neonato 0: Neonato
edad en grupos etarios. politmica Lactante 1: Lactante
Pre-escolar 2: Pre-escolar
Escolar 3: Escolar

Adolescente 4: Adolescente
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Género Fenotipo masculino o | Cualitativa nominal Masculino/ 0: masculino
femenino de la persona. dicotbmica femenino 1: femenino
Lugar de Estado de procedencia | Cualitativa nominal | Ciudad de México | 0: Ciudad de México
residencia del paciente politbmica Estado de México | 1: Estado de México
Otros 2: Otros
Miembro de la | Cualquier miembro de la | Cualitativa nominal Si, No 0: No
familia con familia con diagndstico dicotomica 1: Si
tuberculosis de tuberculosis y que
tenga contacto cotidiano
con el paciente
NUmero de Cantidad de personas Cuantitativa NUmeros No aplica
habitantes en | que viven en la misma discontinua
casa casa que el paciente sin
contar al paciente.
Vacuna BCG Paciente que cuente con | Cualitativa nominal Si, No 0: No
la aplicacion de Ila dicotbmica 1:Si
vacuna BCG
Caracteristicas | Signos y/o sintomas que | Cualitativa nominal Tos, fiebre, 0: tos
clinicas al se presentan al politbmica pérdida de peso, 1: fiebre
diagnéstico diagnéstico de retraso del 2: Pérdida de peso

tuberculosis.

crecimiento, dolor
toracico,
hemopitisis,
adenopatias,
cefalea, signos
meningeos,
vomito, sindrome
encefalico,
hematuria,
oliguria, lumbalgia,

otros.

3: Retraso del
crecimiento
4: Dolor toracico
5: Hemoptisis
6: Adenopatias
7: Cefalea

8: Signos meningeos

9: Vomito
10: Sindrome
encefalico
11: Hematuria
12: Oliguria
13: Lumbalgia
14: Otros

11
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15: Ninguno
Pruebas Estudios que confirman | Cualitativa nominal PPD 0: PPD
confirmatorias | el diagnéstico de politbmica Gen Xperten jugo | 1: Gen Xpert en jugo
del diagnostico | tuberculosis gastrico gastrico
Radiografia de 2: Radiografia de
torax torax
PCR para M. 3: PCR para M.

Sin

tuberculosis

alteraciones

tuberculosis
0: Sin alteraciones

Biometria

Reporte de biometria

Cualitativa nominal

1: Con anemia

funcionamiento

funcionamiento hepatico
tomada al diagnéstico

politbmica

transaminasas

hematica hematica tomada al politmica Con anemia
diagndéstico. Con linfopenia 2: Con linfopenia
Con anemia y 3: Con anemia y
linfopenia linfopenia
Leucocitosis 4: Leucocitosis
Anemiay 5: Anemiay
leucocitosis leucocitosis
Otros 6: Otros
Pruebas de Reporte de pruebas de | Cualitativa nominal Con 0: Con transaminasas
elevadas

elevadas

hepatico
Sin transaminasas elevadas
elevadas 2: No realizada
No realizada
Cualitativa nominal Con patron 0: Con patrén reticulo

1: Sin transaminasas

12

Radiografia de

Reporte de radiografia

reticulo nodular

nodular y/o cavernas

TB.

tratamiento Gen Xpert

dicotémica

negativo

térax de toérax realizada al politdmica
diagnostico y/o cavernas 1: Sin patron reticulo
Sin patrén reticulo | nodular y/o cavernas
nodular y/o 3: No realizada
cavernas
No realizada
Curacién de la | Al término del | Cualitativa nominal Si, No 0: No
1. Si
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NUumero de Presencia o ausencia de Cuantitativa NUmeros No aplica
recaida recaidas, cuantificando discontinua.
el nimero de las
mismas.
Muerte Pacientes con defuncion | Cualitativa nominal Si, No 0: No
secundaria al dicotbmica 1:Si

micobacterium

tuberculosis

Complicaciones

Complicaciones

secundarias a la

Cualitativa nominal

politbmica

Diseminacion a

sistema nervioso

0: Diseminacion a

sistema nervioso

13

infeccion por central central

micobacterium Tuberculosis 1: Tuberculosis

tuberculosis abdominal abdominal

Perforacion 2: Perforacion
intestinal intestinal

Enfermedad renal | 3: Enfermedad renal

cronica cronica
Otros 4: Otros
5: Ninguno
Tipo de Tipo de tuberculosis | Cualitativa nominal Pulmonar 0: Pulmonar
tuberculosis presente al diagnéstico dicotomica Extrapulmonar 1: Extrapulmonar
Congénita 2: Congénita
Neonatal 3: Neonatal

6.6 Procedimiento: Se solicitara autorizacion por el Comité de Evaluacién de Protocolos de
Investigacién de Médicos Residentes del Hospital General de México, una vez aceptado se
revisaran expedientes que cumplan los criterios de seleccion para posteriormente recabar la
informacion en la hoja de recoleccion de datos. Con los datos obtenidos se creara una base de
datos en Excel con base a la captura de datos de las variables presentadas y registradas en el
formato de la hoja de anexos. Se analizardn los datos con SPSS version 21 para posterior

discusion y elaboracién de conclusiones para la tesis en especialidad de pediatria.
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6.7 Analisis estadistico: Las variables cuantitativas se expresaran en medias y desviacion estandar.
Las variables cualitativas se expresaran en frecuencias y porcentajes.
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7.CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES.

2021

JUN-
Actividad MAR | ABR | MAY JuL AGO SEP OCT | NOV

Elaboracion

de Marco Teorico

Elaboracion de
protocolo
Solicitud de
Registro a

Comité de Evaluacion
de Protocolos de
Investigacion de

Médicos Residentes
del Hospital General

de México

Recoleccion de datos

*

Andlisis Estadistico*

Resultados y

Elaboracion de Tesis*

* Una vez aceptado por Comité de Evaluacion de Protocolos de Investigacion de Médicos

Residentes del Hospital General de México
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8. ASPECTOS BIOETICOS Y DE SEGURIDAD

Este protocolo sera sometido al Comité de Evaluacion de Protocolos de Investigacion de Médicos
Residentes del Hospital General de México, y no podra iniciarse hasta que se obtenga su aprobacién. De
acuerdo con el reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacién para la salud en su
articulo 17 se clasifica en la categoria | (investigacion sin riesgo) que se trata de una investigacion
observacional retrospectiva en la que no se realiza ninguna intervencion o modificacién intencionada en
las variables fisioldgicas, psicolégicas y sociales de los individuos que participan en el estudio, por lo que
no se obtendra consentimiento informado. Al manejar informacion retrospectiva (expedientes) se cumplen
con los aspectos éticos de privacidad y confidencialidad. Los resultados obtenidos se utilizaran

exclusivamente para fines académicos y de investigacion.

9. RELEVANCIA Y EXPECTATIVAS
Con los resultados de este estudio se pretende:
e Acorde a los resultados obtenidos, se propondran estrategias para el diagnostico y
tratamiento oportuno de los pacientes con tuberculosis en edad pediatrica.

e Elaboracion de la tesis de pediatria.

10. RECURSOS DISPONIBLES

Humanos Médico adscrito a la clinica de tuberculosis.

Médico residente de la especialidad de pediatria.

Materiales Expedientes electrénicos de la clinica de tuberculosis, Word, Excel, SPSS,

papel, impresora.

Financieros | Propios de la institucién

11. RECURSOS NECESARIOS
No se requieren de recursos adicionales e insumos, con los que contamos en el servicio es suficiente

para la realizacion de la investigacion.
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12. RESULTADOS

Se realizo la revision de los expedientes de los pacientes que acudieron a la clinica de tuberculosis del
servicio de pediatria del Hospital General de México en el periodo de estudio del 01 de julio del 2016 al 30
de julio de 2021 con diagnéstico de tuberculosis, cubriendo la muestra esperada para un nivel de confianza
del 95% de 105 expedientes. En la poblacién estudiada el sexo masculino presenta la mayor prevalencia

de la enfermedad con un 52.4% comparado con 47.6% en el sexo femenino. Ver grafica 1.

SEXO

B mascuLNng
B FEMENING

Grafica 1. Distribucion de la poblacién estudiada por sexo.

La edad promedio de la poblacién fue de 8 afios (7.72, desviacion estandar 4.785), en un rango de 1 a 17
afos. El grupo etario mas afectado por la enfermedad fueron los adolescentes (30.5%), seguidos de los
escolares (25.7%), preescolares (22.9%), lactantes (20%) y por ultimo los neonatos (1%) como se muestra
en la grafica 2. En referencia a los tipos de tuberculosis, la pulmonar fue la mas frecuente con 92.4%,
habiéndose presentado solo 2.9% de la tuberculosis congénita y 1% de tuberculosis neonatal, la
tuberculosis extrapulmonar se present6 en 3.8% de los casos, destacando la afeccion en la poblacion
adolescente y con mayor riesgo de complicaciones. Ver gréfica 3. La mayoria de los pacientes viven en
casas con 6 habitantes (5.61, desviacion estandar 1.355), con rango de 3 a 10 habitantes. En cuanto al
antecedente de aplicacion de BCG, el 99% de los pacientes la tenia, solo 1 paciente no se le aplico (1%).

(o)
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Grafica 2. Distribucion de la poblacion estudiada Grafica 3. Distribucion de la poblacion estudiada

por grupo etario por tipo de tuberculosis

Se analizaron las principales caracteristicas clinicas de los pacientes, dividiendo en grupos de acuerdo con
el tipo de tuberculosis; en la tuberculosis pulmonar se encontré un mayor porcentaje de pacientes que no
presentaron sintomatologia (30.9%), el sintomas mas frecuente fueron: la tos en 22.7%, seguido de otros
(21.6%) el cual fue caracterizado por hiporexia, astenia y adinamia, el 15.5% se los pacientes present6
fiebre, adenopatias un 14.4%, pérdida de peso 13.4%, retraso del crecimiento 13.4%, cefalea 12.4%, se
reportd hemoptisis 1%, hematuria 1%, oliguria 1%, lumbalgia 1% en un paciente con complicacion a nivel
abdominal. La tuberculosis extrapulmonar presenté como principales caracteristicas la tos, fiebre, pérdida
de peso, retraso en el crecimiento, dolor toracico, hemoptisis, adenopatias, cefalea, vémito, lumbalgia y
otros sintomas, de acuerdo con los sitios afectados, de los 4 casos que se encontraron en nuestra poblacion
de estudio todos presentaron sintomatologia. La tuberculosis congénita se caracterizé por tos, pérdida de
peso, retraso en el crecimiento, adenopatias y otros sintomas como hiporexia, astenia y adinamia. En

cuanto a tuberculosis neonatal con un caso reportado no se present6 sintomatologia. Ver gréafica 4.
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Grafica 4. Distribucion de sintomas principales en tuberculosis pulmonar

La base del diagnéstico de la TB sigue siendo la sospecha clinica, con apoyo en los auxiliares diagnéstico,
en nuestra poblacién los utilizados fueron: radiografia de térax, PPD, Gen Xpert en jugo gastrico,
realizandose en el 100% de la poblacién. El 99% de los 105 pacientes presentaron alteraciones en la
radiografia de térax caracterizadas por un patrén reticulo-nodular, 53.3% tuvieron PPD positivo, el 2.9% de
la poblacién con Gen Xpert positivo, solo 1% de los pacientes present6 PCR para micobacterium
tuberculosis positivo. Ver grafica 5. Se realiz6 biometria hematica en todos los pacientes estudiados,
reportando 32.9% sin alteraciones, 1% con anemia, 1% con linfopenia, 15.2% con otras alteraciones que

se caracterizo por eosinofilia. Ver gréfica 6.
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Grafica 5. Auxiliares diagnésticos realizados para tuberculosis
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Grafica 6. Caracteristicas de biometria hematica
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Es importante llevar a cabo una vigilancia clinica y evaluacién con pruebas de funcionamiento hepatico
(transaminasas pretratamiento y a las 2-3 semanas o antes si presenta clinica) por el riesgo de los efectos
adversos que generan los medicamentos incluidos en los esquemas de tratamiento. En la poblacién
estudiada se realizé la analitica de las transaminasas en el 99% de los casos, solo 1 paciente no se realizé @

la inicial, pero si las de seguimiento, encontrando 1.9% con elevacion y 97.1% sin elevacién. Ver gréfica 7.

PRUEBAS DE FUNCION HEPATICO
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Grafica 7. Caracteristica de pruebas de funcionamiento hepatico

De los estados de procedencia de la poblacion estudiada se observo un mayor porcentaje proveniente de
la Ciudad de México (45%), seguido del Estado de México (41%), siendo otros estados los que presentaron

menor porcentaje (14%), entre los que se encuentran Veracruz, Puebla, Chiapas y Oaxaca. (ver gréfica 8)
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Grafica 8. Estados de procedencia de la poblacion estudiada

La mayor parte de nuestra poblacion es referida de la clinica de tuberculosis del Hospital General de
México, por lo que el 91.4% de los pacientes tienen familiares con diagndstico de tuberculosis y tienen
contacto cotidiano con el paciente. Con esto podemos confirmar lo descrito en la literatura y la importancia

de realizar el cribado en pacientes coombe positivo. Ver grafica 9.

ESl =NO

Grafica 9. Distribucion de la poblacién estudiada con familiares con TB
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En la clinica de tuberculosis del servicio de pediatria se sigue con los protocolos establecidos en la
literatura para cribado y diagndstico de pacientes pediatricos con sospecha de tuberculosis, con un
adecuado seguimiento de los pacientes, teniendo una tasa de curacion del 98.9%, con solo 1 paciente
gue no presento cura (1.1%), para esta determinacién solo se tomaron en cuenta los pacientes que habian
concluido tratamiento (96); 9 de los pacientes de nuestra poblacién se encuentran actualmente en
tratamiento, cumpliéndose asi la hipétesis planteada en el presente trabajo de lograr una tasa de curacién
mayor al 80% en nuestros pacientes y superando lo reportado en la literatura. Ver grafica 10.

1.1%

98.9%

ENO mSsl
Gréfica 10. Distribucion de la poblacién estudiada con curaciéon de TB posterior a terminar el tratamiento.

De acuerdo con nuestra poblacion estudiada, las complicaciones secundarias a la infeccion por
micobacterium tuberculosis solo se presentaron en el 3% del total de los pacientes, correspondiendo el 1%
diseminacion de tuberculosis pulmonar a tuberculosis abdominal, 1% con perforacion intestinal y 1% con
otros, en el cual se describi6 mal de Pott con seccion medular. Ver grafica 11. No se report6 recaida en

ninguno de nuestros casos estudiados. En relacién con la mortalidad solo se report6 el 1%. Ver gréfica 12.

23
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Grafica 11. Distribucion de la poblacion estudiada Grafica 12. Distribucion de la poblacién estudiada
con complicaciones por TB por fallecimientos
13. DISCUSION

La tuberculosis continta siendo una de las infecciones mas significativas que se producen a nivel mundial
(6). En la Region de las Américas se estimaron 289 000 casos incidentes de TB en el 2018 (3% de los
casos mundiales), de ellos, 185 000 (64%) correspondieron a hombres de 15 afios 0 mas. En México la
tasa nacional reportada es de 3.7 casos por cada 100,000 menores de 18 afios (7). La edad de presentacion
tiene comportamiento bimodal, con mayor incidencia en menores de 2 afios y posteriormente en la
adolescencia (6). En nuestro estudio de investigacion se presentd la mayor incidencia en la poblacién
adolescente, coincidiendo con la literatura, de igual forma se reporta un predominio de la enfermedad en

el sexo masculino, siendo similar a lo encontrado en nuestro estudio.
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La base del diagnostico de la TB sigue recayendo en la sospecha clinica, la radiologia y las pruebas
microbioldgicas, aunque dentro de estas Ultimas ha habido grandes novedades en los Ultimos afios, sobre
todo con la aparicién de técnicas moleculares rapidas (12). Los hallazgos fisicos de la TB infantil son
inespecificos y usualmente muy poco significativos en las formas leves y moderadas de la enfermedad
(13). Coincide nuestra poblacion con la importancia que tiene una adecuada anamnesis para una buena
sospecha diagnéstica, asi también en la clinica inespecifica que presentan estos pacientes. Se encontrd
gue una parte significativa de los pacientes no presenté sintomas, pero dado que eran coombe positivo, se
realizaron auxiliares diagndsticos para la patologia resultaron positivos, con un mayor porcentaje de
positividad en las pruebas de tuberculina (PPD) y radiografia de térax.

En nuestro pais la TB es considerada una patologia endémica y por ello a pesar de la eficacia variable que
se ha demostrado con la aplicacion de la vacuna Bacilo de Calmette-Guérin (BCG), su aplicacion reduce
el riesgo de tuberculosis miliar y meningea en nifios, contindia considerandose una intervencion rentable
para prevenir la tuberculosis grave. (17).

La respuesta al tratamiento de la TB en menores de 15 afios reportd un porcentaje de éxito para el 2017
ligeramente superior a la del total de casos nuevos y recaidas de TB, y alcanz6 77%. (7). Aproximadamente
el 84% de los pacientes que ingresan al tratamiento curan, un 2.5% muere, el 13.5% restante se registra
como fracasos, abandonos de tratamiento o traslados. Estas proporciones varian de acuerdo con la
localizaciéon de la TB (4). En nuestro estudio se superé el porcentaje de éxito del tratamiento llegando al
98.9%, también difiere en lo reportado con respecto a la alta mortalidad en menores de 5 afos, ya que solo
se encontré una muerte en un paciente adolescente y sin reportar mortalidad en menores de 5 afios. La
diferencia anterior es probable se deba a que la mayoria de los pacientes en la clinica son referidos de
manera temprana por ser coombe positivo de sus familiares adultos atendidos en la clinica de tuberculosis

de neumologia de adultos, iniciando de manera oportuna el manejo.

14. CONCLUSIONES

La tuberculosis si bien es una infeccién que contindia siendo un problema de salud publica a nivel mundial
y de dificil diagnéstico en la poblacion pediatrica, en nuestra poblacién de estudio se observo que presenta
una adecuada respuesta al tratamiento y una baja mortalidad si se detecta a tiempo y se da un adecuado
apego al tratamiento.

La clinica que presenta el paciente pediatrico con tuberculosis pulmonar es inespecifica, pudiendo tener
muchos diagndsticos diferenciales, por lo que una adecuada anamnesis es de suma importancia en nuestra
poblacién para sospecha diagnéstica de la patologia, investigando puntualmente contacto con pacientes

con TB pulmonar bacilifera adulta.
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ANEXO 1: Distribucion de casos estimados de tuberculosis por regiones geograficas mundiales en

Pacifico Occidental

Africa 18%
24%
Mediterraneo Oriental
8%
BERE Lo Américas
3%

Sudeste Asiatico
44%

Europa

3%

Fuente: Tuberculosis en las Américas. Informe regional 2019. Washington, D.C.: Organizacion Panamericana de la Salud (7)

ANEXO 2: Tasa de incidencia de tuberculosis en la regién de las Américas en 2018

Tasas por 100 000 habitantes

k8

Fuente: Tuberculosis en las Américas. Informe regional 2019. Washington, D.C.: Organizacién Panamericana de la Salud (7)
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ANEXO 3: Paises con carga alta de tuberculosis en la regién de las Américas en 2018

: 95 000 454 224 324 82409 235 235
29000 1214 13,5 464 31421 14,1 316
) 29,000 230 10,0 56,4 232 10,7 483
. 20000 1798 6,9 63,3 13383 123 60,6
olomb 16 000 322 55 68,8 13025 55 66,1
Repih 14000 485 48 736 11017 56 71,7
Argenti 12 000 21,1 42 ¥ 10320 31 74,8
- e 12000 1057 42 82,0 7547 82 23,0
; .' : 4800 452 1,7 8.7 3857 18 848
ado 4500 70,1 1,6 85,3 3615 16 6,5
P 2200 52,7 0,8 86,1 1723 09 87,3
640 822 0,2 86,3 516 02 87,6
:"h':' decarga | o914 46,6 86,3 202 154 876
Total en la
Regitn de las 289 000 237 235 345
Américas

*Tasa por 100 000 habitantes.
Fuente: Tuberculosis en las Américas. Informe regional 2019. Washington, D.C.: Organizacién Panamericana de la Salud (7)

ANEXO 4: Incidencia de tuberculosis por grupo de edad en poblacion menor de 18

anos en México de 2000 a 2005

9.0

8.0 — .
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2000 2001 2002 2003 2004
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*Tasa por 100 000 habitantes.
Fuente: Guia practica para la atencion de la tuberculosis en nifios, nifias y adolescentes (2007); ISNB 970-721334-5: 15 (4)
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ANEXO 5: Localizacion de la tuberculosis por grupo de edad en poblacién menor de
18 afios en México de 2000 a 2005
100% - -
B Otras
B0%
. 5
20% Piel
o 60% ' Intestinal
*E 50% B (sea
@
L
5 A0% B Meningea
0%
B miliar
20%
Renal
10%
n lionar
0% T T T T m“g
<1 l1ad 5a9 10a14 15a18 ¥ Bulmonar
Grupos de edad
Fuente: Guia practica para la atencién de la tuberculosis en nifios, nifias y adolescentes (2007); ISNB 970-721334-5: 16 (4)
ANEXO 6: Piramide de éxito de tratamiento
Casos nuevos ——) Tratamiento primario (6 meses)
Cuatro farmacos, primera linea:
2HRZE/MH3R3
Abandono, recaida o Retratamiento primario (8 meses)

reconquista Cinco farmacos, primera linea:
2HRZES/1HREZ/5H3R3E3

Estandarizado segunda linea (24 meses)
Primera y segunda linea: 6*Km o Am o
Cm, Lfx, Pto, Cs, Z, E/18* Lfx, Pto, Cs, Z,
E

Fracaso al tratamiento y
retratamiento primario

Fracaso al retratamiento

estandarizado ——) Retratamiento individualizado

Isoniacida (H), rifampicina (R), pirazinamida (Z), etambutol (E), estreptomicina (S). Kanamicina (Km), amikacina (Am), capreomicina (Cm),
etionamida (Eto), protionamida (Pto), ofloxacina (Ofx), levofloxacina (Lfx), moxifloxacina (Mfx)y ciclocerina (Cs).

(*) Utilizar sélo en caso de recaida o reconquista, si el paciente cumple criterios de fracaso, presente el caso al COEFAR (Comité Estatal de
Farmacorresistencia).

Nota: los nimeros que preceden a la inicial del farmaco indican el tiempo en meses por el cual hay que administrarlo; las diagonales indican el
cambio de fase; los subindices indican el nimero de dosis del medicamento por semana. De no haber ningin nimero en forma de subindice, el
medicamento se administra diariamente de lunes a sabado.

Fuente: Norma Oficial Mexicana NOM-006-SSA2-2013, Para la prevencion y control de la tuberculosis, 2013 (16)
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ANEXO 7: Farmacos anti tuberculosis de primera linea.

Tabla 1

Comprimido
100 mg

Céapsulas
300 mg
Jarabe 100
mg/5 ml

Comprimido
500 mg

Comprimido
400 mg

Frasco
ampula 1 g

(*) Pacientes con menos de 50 kg de peso y mayores de 50 afios, dar la mitad de la dosis. (**) No utilizar durante el embarazo.
Nota: En nifios menores de ocho afios se deben administrar cuatro farmacos en presentacion separada de acuerdo con las dosis indicadas en la
TABLA 1, sin exceder la dosificacién del adulto.

Fuente: Norma Oficial Mexicana NOM-006-SSA2-2013, Para la prevencion v control de la tuberculosis, 2013 (16)

Dosis
mg/Kg

15 mg

Maximo:

300 mg

15 mg

Maximo:

600 mg

25-40
mg
Maximo:
29

15-30
mg

Maximo:

129
15-30
mg

Maximo:

lg

Adultos
Dosis
mg/Kg

5-10 mg

Maximo:
300 mg
10 mg
Maximo:
600 mg

20-30
mg
Maximo:
29

15-25
mg
Maximo:
129
15 mg
Maximo:
19

Nifios Dosis  Adultos

3 veces por Dosis 3
semana mg/  veces
kg por
semana
mg
20 mg 600- Buena
Maximo: 800 mg
600 mg
20 mg 600 mg Buena
Maximo:
600 a 900
mg
50 mg 2,500 Buena
>51 Kg mg
hasta 2.5 g
50 mg 1,200 Buena
Maximo: mg
129
25-30 mg 1,000 Pobre
Maximo: mg
lg

Pruebas
de funcién
hepética.

Pruebas

de funcion
hepatica
(Aspartato

amino transferasa
y Alanina amino
transaminasa)

Pruebas

de funcion

renal (acido Urico),
pruebas

de funcion
hepatica
(Aspartato

amino transferasa
y Alanina amino
transaminasa).
Agudeza visual

Funcién vestibular,
audiometria,
pruebas

de funcion

renal (creatinina).
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Fenitoina.
Neuritis, hepatitis,
hipersensibilidad,
sindrome lupoide.
Inhibe
anticonceptivos
orales y quinidina.
Hepatitis,
reaccion

febril, purpura,
hipersensibilidad,
intolerancia oral.
Hiperuricemia,
hepatitis, vomitos,
artralgias,
hipersensibilidad
cutanea.

Neuritis  Optica,
discriminacién
rojo-verde.

Blogueo
neuromuscular,
lesion VIII par,
hipersensibilidad,
nefrotoxicidad
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Fase intensiva

Farmacos:
Rifampicina (R)
Isoniacida (H)
Pirazinamida (Z)
Etambutol (E)

Fase sostén

Farmacos:
Isoniacida (H)
Rifampicina (R)

Diario, de lunes a sabado, hasta completar sesenta
dosis. Administracion en una toma.

Dosis:

600 mg

300 mg

1,500 a 2,000 mg

1,200 mg

Intermitente, tres veces por semana: lunes,
miércoles y viernes, hasta completar cuarenta y
cinco dosis. Administracion en una toma.

Dosis:
800 mg
600 mg

En personas que pesen menos de cincuenta kilogramos (kg), la dosis se calcula por kg de peso en dosis maxima y se maneja con
farmacos en presentacién por separado, como se indica en la TABLA 1.

NOTA: En todos los pacientes con tuberculosis 6sea, se aconseja que el tratamiento sea administrado durante nueve meses, dividido
en dos etapas: fase intensiva (bactericida) por dos meses (diario de lunes a sdbado con H, R, Z y E; en nifios se puede dar diario) y
fase de sostén (esterilizante) por siete meses (intermitente, tres veces a la semana, con Hy R). En el caso de tuberculosis del sistema
nervioso y linfohematégena (diseminada), el tratamiento deberd4 administrarse durante doce meses (la fase de sostén debera

administrarse durante diez meses).

El tratamiento primario acortado debe ser estrictamente supervisado por personal de salud.
Fuente: Norma Oficial Mexicana NOM-006-SSA2-2013, Para la prevencion y control de la tuberculosis, 2013 (16)

TABLA 3

RETRATAMIENTO PRIMARIO

Fase intensiva

Farmacos:
Rifampicina (R)
Isoniacida (H)
Pirazinamida (Z)
Etambutol (E)
Estreptomicina (S)
Fase intermedia:

Farmacos:
Rifampicina (R)
Isoniacida (H)
Pirazinamida (2)
Etambutol (E)

Fase sostén

Farmacos:
Rifampicina (R)
Isoniacida (H)
Etambutol (E)

Diario de lunes a sabado hasta completar
sesenta dosis. Administracién en una toma.
Dosis:

600 mg

300 mg

1,500 a 2,000 mg

1,200 mg

1,000 mg (intramuscular)

Diario, de lunes a sabado hasta completar
treinta dosis.

Dosis:

600 mg

300 mg

1,500 a 2,000 mg

1,200 mg

Intermitente: Tres veces por semana: lunes,
miércoles y viernes, hasta completar sesenta
dosis. Administracion en una toma.

Dosis (separados):

800 mg

600 mg

1,200 mg

En personas que pesen menos de cincuenta kg las dosis se calcularan por kg de peso en dosis méxima y con farmacos
en presentacién por separado, como se indica en la TABLA 1.
Fuente: Norma Oficial Mexicana NOM-006-SSA2-2013, Para la prevencion y control de la tuberculosis, 2013 (16)
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ANEXO 8: Farmacos anti tuberculosis de segunda linea

Tabla 4: Clasificacion por grupo

Farmacos

multifarmacorresistente.
(TB-MFR).

Farmacos inyectables.

Fluoroquinolonas.

Bacteriostaticos orales de

orales Etambutol (E); Pirazinamida (Z).
de primera linea, utiles en
tratamiento de tuberculosis

Estreptomicina (S)*
Kanamicina (Km); Amikacina
(Am); Capreomicina (Cm).

Ofloxacino (Ofx);

Levofloxacino (Lfx); Moxifloxacino
(Mfx).

Etinamida (Eto);

Cicloserina

Son farmacos potentes, pero solo
se emplean si hay datos clinicos o
de laboratorio que apunten su
eficacia.

No existe ninguna diferencia
encuanto a  eficacia  entre
los aminoglucésidos (Km y Am) y
la capreomicina.

No hay evidencia de
resistencia cruzada entre
quinolonas.

No todos tienen el mismo grado
de efectividad.

segunda linea. Protionamida (Pto); C
(Cs); Terizidona (Trd); Acido p-

aminosalicilico (PAS).

Farmacos de eficacia poco Clofazimina (Cfz); No recomendados para
clara. Amoxicilina/Clavulanato uso corriente con pacientes de TB-
(Amx/Clv); Claritromicina  (ClIr); MFR.

Linezolid (Lzd); Tioacetazona
(Th); Imipenem/Cilastatin
(Ipm/Cln); dosis altas
Isoniazida; Clariromicina (Clr)

de

*No se debe utilizar estreptomicina en un esquema de segunda linea

NOTA: El retratamiento estandarizado para pacientes con TB-MFR esta indicado en pacientes que hayan recibido sélo farmacos de primera linea
y el retratamiento individualizado se recomienda ser dictaminado por el Grupo Asesor Nacional de Farmacorresistencia (GANAFAR).
Fuente: Norma Oficial Mexicana NOM-006-SSA2-2013, Para la prevencion y control de la tuberculosis, 2013 (16)

Tabla 5: Farmacos anti tuberculosis. Dosis y Efectos Adversos

25 mg/kg Neuritis optica. Vigilar alteraciones visuales.  Suspender etambutol.
Maximo 1,600-2,000 La dosis se maodificaen Usualmente revierte
mg insuficiencia renal. al suspender el farmaco,
pero requiere de valoracion
por Oftalmologia.
30-40 mg/dia Artropatia  gotosa, hepatitis,  Vigilar pruebas de La artritis
Maximo 2,000-2,500 gastritis. funcionamiento hepatico, habitualmente disminuye con
mg niveles de acido drico. La el tiempo adn sin tratamiento.
dosis se modifica Se pueden administrar
en insuficiencia renal. antiinflamatorios no
esteroideos y/o  disminuir
la dosis en caso necesario.
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15-20 mg/kg
Maximo 1,000 mg

15-20 mg/kg
Maximo 1,000 mg

750 - 1,000 mg/dia

400 mg/dia

15-20 mg/kg

(El perfil de efectos adversos
entre aminoglucésidos y
la Capreomicina

es muy similar) Nefrotoxicidad,
la cual se incrementa
con la administracién de otros

Rara vez crisis convulsiva.

Intolerancia gastrointestinal

(depresién,mareo), neuropatia
periférica, hepatitis,
hipotiroidismo (sobre todo si se
combina con &cido p-amino
salicilico).

combina con protionamida). En
raras ocasiones hepatitis
y sindrome de mala absorcion.

Vigilar pruebas de funcion
renal (creatinina, nitrégeno
ureico en sangre, urea)y
electrolitos séricos en el caso
de capreomicina. Por el uso
prolongado se requiere

neurolégico. Ofx y Lfx: la
dosis se modifica
en insuficiencia renal.

Vigilar prueba de funcién

intolerancia gastrointestinal.

funcién hepatica y pruebas
de funcion tiroidea

En caso de cursar
con elevacion de azoados
se puede

suspender temporalmente (no
mas de dos semanas) Yy
reajustar la dosis de acuerdo a

nefrotoxicos. Ototoxicidad de audiometria cada doso la funciénrenal. En caso
con hipoacusia tres meses. Se de ototoxicidad, valorar
15,' 2_0 ma/kg sordera irreversible; debe modificar la dosis riesgo/beneficio para
Maximo 1,000 mg dario vestibular. Alteraciones  en insuficiencia renal. suspender el tratamiento.
hidroelectroliticas.
800 mg/dia Nauseas, vémito, gastritis,  Vigilar tolerancia  Estos sintomas por
insomnio, cefalea, vértigo.  gastrointestinal y estado lo general mejoran con el

tiempo aun sin intervencion.
En caso de toxicidad del
sistema  nervioso  central
suspender modificacion.

Los sintomas

Maximo: 1,000 mg (gastritis, nausea yvoémito) hepaticay prueba de funciéon gastrointestinales mejoran
dolor abdominal, sabor tiroidea. Vigilar estado de al dividir las dosis [6)
metalico, neurotoxicidad hidratacion en caso de disminuirlas. Se  pueden

administrar antieméticos. Se
debe administrar ~ piridoxina
200-300 mg para disminuir el
riesgo de neurotoxicidad.

10-15 mg/kg Alteraciones psiquidtricas: La dosis se modificaen Se debe administrar
Maximo: 1,000 mg irritabilidad, depresion, insuficiencia renal. piridoxina 200-300 mg para
agresividad, confusion, disminuir el riesgo de
ansiedad, insomnio, pesadillas neurotoxicidad.
nocturnas, cefalea. En raras
ocasiones ideacién suicida
y crisis convulsivas.
150 mg/kg Gastritis, nausea, vomito, Vigilar estado de hidratacion Se pueden
Méaximo: 12 g diarrea. en caso de intolerancia administrar antieméticos. Se
Hipotiroidismo (el riesgo se gastrointestinal, debe dividir la dosis en 2 0 3
incrementa cuando se vigilar pruebas de tomas.

Fuente: Norma Oficial Mexicana NOM-006-SSA2-2013, Para la prevencion y control de la tuberculosis, 2013 (16)

ANEXO 9:

1. Administrar durante seis meses a los contactos menores de cinco afios, con o sin antecedente de
vacunacion con BCG* en quienes se haya descartado la tuberculosis.

2. Administrar durante seis meses a los contactos de cinco a catorce afios de edad, no vacunados con
BCG, en quienes se haya descartado la tuberculosis.

3. Administrar durante seis meses a los contactos de quince afios de edad o mas con infeccién por VIH**

0 con otra causa de

inmunocompromiso  (por

desnutricion o por

administracién de

farmacos inmunosupresores); con la posibilidad de extension a nueve meses, de acuerdo a criterio
clinico y de recuperacion inmunoldégica de la persona con VIH o SIDA.

*BGC: Bacilo de Calmette-Guérin. ** VIH: Virus de Inmunodeficiencia Humana
Fuente: Norma Oficial Mexicana NOM-006-SSA2-2013, Para la prevencién y control de la tuberculosis, 2013 (16)
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ANEXO 10: Tasa estimada de mortalidad por tuberculosis en la region de las Américas en 2018

Tasas por 100 000 habitantes

o

0,0-0,9

1,0-24

25-49

5,0-9.9

10,0-186

RS ]

Fuente: Tuberculosis en las Américas. Informe regional 2019. Washington, D.C.: Organizacién Panamericana de la Salud (7)

ANEXO 11: Tasa ajustada de mortalidad por tuberculosis por grupo de edad
en México de 2000 a 2005

20.0 -

18.0 t
16.0 \
14.0 -

/
ol \ /

8.0 <+

. N 7

2.0 * y

Tasa de mortalidad

0.0 T 1 T T T
<1 1a4 5 a9 10a14 15a18 19a44 45a64 =65
Grupos de edad en anos

Fuente: Guia practica para la atenciéon de la tuberculosis en nifios, nifias y adolescentes (2007); ISNB 970-721334-5: 20 (4)
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ANEXO 12: Pronostico de la tuberculosis de acuerdo a enfermedades concomitantes en la poblacién

Porcentaje

pediatrica

W Exito

B Defuncién

Abandonos

Sin enfermedad SIDA Desnutricion Alcoholismo
concomitante

Fuente: Guia practica para la atencion de la tuberculosis en nifios, nifias y adolescentes (2007); ISNB 970-721334-5: 20 (4)

ANEXO 13: Clasificacion de salida de los casos de tuberculosis en poblacion menor de 18 afios segun su

100%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

Porcentaje

localizacion en México de 2000 a 2005.

B Exito

B Defuncién

Abandono

Pulmonar Ganglionar Renal Meningea Miliar
Tipo de TB

Fuente: Guia practica para la atencién de la tuberculosis en nifios, nifias y adolescentes (2007); ISNB 970-721334-5: 19 (4)
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Anexo 14. Hoja de recoleccion de datos.

Protocolo: EPIDEMIOLOGIA Y EVOLUCION DE PACIENTES CON TUBERCULOSIS EN EDAD

PEDIATRICA
Iniciales: ECU: GRUPO ETARIO:
[10: Neonato
) [11: Lactante
Género: 0o i Mascul!no Edad: [12: Pre-escolar
01 = Femenino [13: Escolar

[14: Adolescente

Fecha de diagnéstico:

Lugar de residencia:

Miembro de la familia con
tuberculosis

Dia: O 0= Ciudad de México O 0= Si
Mes: 0 1= Estado de México 0 1= No
Afo: 0 3= Otros:
LQUIEN?
Numero de habitantes en casa: Vacuna BCG: Caracteristicas clinicas al
diagnéstico:
0 0= No 00=Tos
01=Si O 1= Fiebre

00 2= Pérdida de peso

O 3= Retraso del crecimiento
0 4= Dolor toracico

0 5= Hemoptisis

0 6= Adenopatias

O 7= Cefalea

00 8= Signos meningeos

0 9= Vomito

0 10= Sindrome encefalico
0 11= Hematuria

0 12= Oliguria
0 13= Lumbalgia
0 14= Otro:
0 15= Ninguno
Pruebas confirmatorias del Biometria hematica: Pruebas de funcionamiento
diagnostico: hepatico:

0 0: PPD

0 1: Gen Xpert en jugo gastrico
0 2: Radiografia de torax

0 3: PCR para M. tuberculosis

O 0: Sin alteraciones

O 1: Con anemia

0 2: Con linfopenia

0 3: Con anemia y linfopenia
0 4: Leucocitosis

0 5: Anemia y leucocitosis

0 0: Con transaminasas elevadas
0 1: Sin transaminasas elevadas
0 2: No realizada

0 1: Sin patrén reticulo nodular y/o
cavernas
0 3: No realizada

0 6: Otros
Radiografia de térax: Curacién de la TB: Numero de recaida:
0 0: Con patrén reticulo nodular y/o 0 0: No
cavernas 0 1:Si

Muerte:

Complicaciones:

Tipo de tuberculosis:

0 0: No
01:Si

O 0: Diseminacién a sistema nervioso
central

0 1: Tuberculosis abdominal

O 2: Perforacion intestinal

O 3: Enfermedad renal crénica

0 4: Otros

0 5: Ninguno

0 0: Pulmonar

0 1: Extrapulmonar
0 2: Congénita

0 3: Neonatal
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