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RESUMEN  Objetivo. Evaluar la eficacia de la implementacion de las guias del Programa Nacional contra la
Tuberculosis sobre cultivos y pruebas de sensibilidad en Guatemala, sobre todo en los casos de tubercu-
losis pulmonar con baciloscopia negativa o con antecedentes de tratamiento antituberculoso, mediante
la investigacion de las tasas de notificacion por departamentos (o zonas geogrdficas), por tipos y cate-
gorias de la enfermedad y el examen de los resultados del cultivo y las pruebas de sensibilidad.
Métodos. Estudio transversal de investigacion operativa en el cual se fusionaron y se vincularon
todos los pacientes registrados en el Programa Nacional contra la Tuberculosis y el Laboratorio Nacional
de Referencia en el 2013, tras la eliminacién de los duplicados. Se calculd la proporcion de casos con
cultivo (en los casos nuevos de tuberculosis pulmonar con baciloscopia negativa) y de casos con cultivo
y prueba de sensibilidad (en los casos anteriormente tratados) y se analizaron por departamentos.
Resultados. Se registraron 3 074 pacientes con diagndstico de tuberculosis (de todas las
formas), lo cual representa una tasa de notificacion de 20 casos por 100 000 habitantes. De estos
pacientes, 2 842 fueron casos nuevos de tuberculosis, de los cuales 2 167 (76%) con diagndstico de
tuberculosis pulmonar y baciloscopia positiva, 385 (14%) con tuberculosis pulmonar y bacilosco-
pia negativa y 290 casos (10%) con diagndstico de tuberculosis extrapulmonar. Los casos con
antecedentes de tratamiento antituberculoso fueron 232 (8%). Las tasas de notificacion (de todas
las formas) segtin el departamento oscilaron entre 2 y 68 casos por 100 000 habitantes y las tasas
mds altas se observaron en el suroeste y en parte del noreste de Guatemala. De los casos nuevos de
tuberculosis, 136 contaban con cultivo y 55 con prueba de sensibilidad; los resultados de estas
pruebas revelaron 33 casos completamente sensibles, 9 casos monorresistentes, 3 casos polirresis-
tentes y 10 casos de tuberculosis multirresistente (MDR). Solo 21 (5%) de los casos nuevos de
tuberculosis pulmonar y baciloscopia negativa contaban con cultivo. De los 232 pacientes ante-
riormente tratados, 54 (23%) contaban con cultivo y 47 (20%) con prueba de sensibilidad, cuyos
resultados fueron 29 casos completamente sensibles, 7 monorresistentes, 2 polirresistentes y 9
casos de tuberculosis MDR. De 22 departamentos (incluida la capital), en 7 (32%) se efectuaba
cultivo y prueba de sensibilidad a los casos nuevos de tuberculosis pulmonar con baciloscopia
negativa y en 13 departamentos (59%) a los casos de tuberculosis anteriormente tratada.
Conclusiones. Pese a la existencia de directrices nacionales, solo 5% de los casos de tubercu-
losis pulmonar con baciloscopia negativa contaba con cultivo y solo 20% de los casos de
tuberculosis anteriormente tratada contaba con cultivo y prueba de sensibilidad. En varios
departamentos no se llevaban a cabo cultivo ni prueba de sensibilidad. Es preciso que se corrijan
estas deficiencias en Guatemala si el pais busca limitar la diseminacion de la farmacorresistencia
en su progreso hacia la eliminacion total de la tuberculosis.

Palabras clave  Tuberculosis; técnicas de diagnostico del sistema respiratorio; técnicas de diagndstico,
normas; tuberculosis resistente a multiples medicamentos; investigaciéon operativa;
Guatemala; América Latina.
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Con unos 9 millones de nuevos casos y
1,5 millones de muertes a nivel mundial en
el 2013 (1), la tuberculosis ocupa el segun-
do lugar, superada tan solo por la infeccion
por el VIH/sida, entre las enfermedades
infecciosas mds importantes como causa
de mortalidad. La tuberculosis multirresis-
tente (TB-MDR) —resistente a la isoniazi-
da y a la rifampicina— constituye en la
actualidad una crisis mundial de salud
publica con unos 440 000 casos anuales, es
decir, cerca del 3,6% (intervalo de confian-
za del 95% [IC del 95%]: 3,04,4) del total
de nuevos casos de tuberculosis a nivel
mundial. La TB-MDR pone en peligro los
avances alcanzados en el control de la tu-
berculosis a escala mundial (1).

Desde que en el ano 1978 se inici6 el
Programa Nacional contra la Tuberculosis
(PNT) de Guatemala, su sistema de vigi-
lancia ha venido recopilando informacién
sobre los casos de tuberculosis de todos
los centros locales y ptblicos en todo el
pais. Cuando en 1995 se introdujo el deno-
minado tratamiento acortado estricta-
mente supervisado (conocido como DOTS
por su sigla en inglés), el sistema de vigi-
lancia se estandariz6 atin mas. Y desde el
2007, Guatemala ha estado recibiendo
apoyo del Fondo Mundial de Lucha con-
tra el Sida, la Tuberculosis y la Malaria
(Ginebra, Suiza), lo cual fortalecié aun
mas la vigilancia y mejoré su base de da-
tos de laboratorio. Los datos relativos a la
tuberculosis de todo el pais son recopila-
dos, analizados y difundidos por el PNT.

No obstante, la tuberculosis constituye
un problema de salud grave en Guate-
mala. En el 2012, se registraron 3 442 ca-
sos de tuberculosis (considerando todas
las formas), con una tasa de notificacion
de 23 por 100 000 habitantes. La Organi-
zaciéon Mundial de la Salud (OMS) pre-
senta calculos estimativos anuales de la
tasa de incidencia “real” de la tuberculo-
sis por pais, partiendo del supuesto de
que todos los casos son diagnosticados y
notificados. La estimacion de la OMS res-
pecto a Guatemala fue de 60 por 100 000
habitantes en el 2012; y la tasa de detec-
cién de casos, o sea, la proporcion de ca-
sos notificados respecto a la estimacion
total, fue de tan solo un 38% (1, 2).

La TB-MDR se esté convirtiendo tam-
bién en un problema de salud publica
en Guatemala. Una encuesta realizada
en el 2003 indic6 que la TB-MDR repre-
sentaba un 3% de los nuevos casos de
tuberculosis y un 26% de los casos de
tuberculosis ya tratados anteriormente
(3). Respecto al periodo 2006-2012, el
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pais notificé un promedio anual de 30
casos de TB-MDR con una tendencia al
aumento; estos casos representaban me-
nos del 35% de los 147 casos de TB-MDR
estimados para Guatemala por la OMS
para el 2012 (4). Por lo tanto, a pesar de
las medidas tomadas para fortalecer el
tratamiento y el diagndstico de labora-
torio de los casos, Guatemala sigue en-
frentdndose con un diagnéstico y una
notificacién insuficientes de los casos de
tuberculosis, y hay “casos no detecta-
dos” tanto de tuberculosis de reciente
aparicién como de tuberculosis farma-
corresistente. El nimero de casos notifi-
cados por los centros privados es bajo,
con solo 11 casos (0,4%) en el 2014, se-
gun la base de datos del PNT.

El método tradicional de diagnéstico
de la tuberculosis es la baciloscopia de
esputo, una manera sencilla, de bajo cos-
to y rapida para detectar los casos mas
infecciosos de tuberculosis pulmonar;
sin embargo, este método tiene una sen-
sibilidad baja y no distingue entre Myco-
bacterium tuberculosis y micobacterias no
tuberculosas, ni entre la tuberculosis sen-
sible a los medicamentos y la farmacorre-
sistente (5, 6). Por consiguiente, en
Guatemala se utiliza cada vez mas el cul-
tivo de micobacterias, y mas reciente-
mente se prefiere el empleo de nuevas
técnicas de diagndstico como el Xpert
MTB/RIF ® (Cepheid Incorporated,
Sunnyvale, California, Estados Unidos),
en especial para la tuberculosis con
baciloscopia de esputo negativa y la
tuberculosis tratada con anterioridad (7).

Segtin las directrices del PNT de Guate-
mala, a los pacientes con tuberculosis pul-
monar y baciloscopia de esputo negativa
se les debe ofrecer el cultivo de esputo. En
todos los casos de tuberculosis tratada con
anterioridad (y los contactos de casos de
TB-MDR) debe llevarse a cabo un cultivo
de esputo y prueba de sensibilidad para
determinar la presencia o ausencia de ce-
pas farmacorresistentes (8). Los cultivos se
llevan a cabo en siete laboratorios regiona-
les que envian las cepas al Laboratorio
Nacional de Referencia para la prueba de
sensibilidad. En total, se evalu6 la resis-
tencia a los medicamentos de primera li-
nea de 329 y 279 muestras en los afios 2012
y 2013, respectivamente. E1 PNT no recibe
sistematicamente los resultados de labora-
torio de todos los cultivos y pruebas de
sensibilidad, de manera que no se conoce
oficialmente la cobertura real de estas téc-
nicas en los nuevos pacientes y en los pa-
cientes ya tratados con anterioridad. Sin

embargo, es precisamente esa informa-
cién la que resulta fundamental para la
deteccion de las posibles brechas en la eje-
cucién de las directrices del PNT y para
establecer el camino a seguir.

Por consiguiente, este estudio tiene
como objetivo determinar si las directrices
del PNT para el cultivo y las pruebas de
sensibilidad se aplicaron con éxito en el
2013, en particular en los casos de tubercu-
losis pulmonar con baciloscopia negativa o
ya tratados con anterioridad. Los objetivos
especificos fueron: a) describir las tasas de
notificacién de casos de tuberculosis por
departamentos (zonas geograficas); b) de-
terminar el nimero y la proporcién de cul-
tivos y pruebas de sensibilidad realizados
en cada categoria de tuberculosis (la de re-
ciente aparicion frente a la ya tratada ante-
riormente); y c) establecer el perfil de la
farmacorresistencia (monorresistente, poli-
rresistente y TB-MDR) en relacién con la
localizacién y la categoria de la tuberculo-
sis y con el departamento.

MATERIALES Y METODOS
Disefio y entorno del estudio

Se llevé a cabo un estudio transversal en
el que se utilizaron datos del programa y
datos de laboratorio. El estudio incluyé to-
dos los casos de tuberculosis registrados en
labase de datos del PNT en el periodo com-
prendido entre enero y diciembre del 2013.

Guatemala tiene una superficie de
108 889 km2 En el 2013, el pais tenia
15,8 millones de habitantes, lo cual hacia
que fuera el pais méds poblado de Cen-
troamérica, con una densidad de pobla-
ciéon de 145 personas/km? Guatemala
tiene 22 departamentos (dreas geopoliti-
cas). Los del sudoeste son los que tienen
las tasas mas elevadas de notificacién de
la tuberculosis. En el 2010-2012, los de-
partamentos con las tasas mas altas fue-
ron Escuintla, Retalhuleu, Suchitepéquez,
San Marcos, Izabal Quetzaltenango y Za-
capa. Estos departamentos notificaron la
mayoria de los casos de tuberculosis de
todo el pais (52% de los casos de TB-M-
DR y 56% de los casos de tuberculosis
pulmonar con baciloscopia positiva).

En Guatemala, el sistema de salud pu-
blica consta de una red de 4 875 estableci-
mientos de atencién de salud, de los
cuales el 72% ofrece atencién de nivel pri-
mario; el 27%, de nivel secundario; y el
1%, de nivel terciario (9). Los pacientes
con tuberculosis diagnosticados en labo-
ratorios privados son enviados al sector
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publico para la confirmacién del diagnés-
tico, el tratamiento y el seguimiento.

Laboratorios de la tuberculosis,
cultivos y pruebas de sensibilidad

La red de laboratorios de Guatemala
cuenta con 288 laboratorios que realizan
examenes de baciloscopia, y siete que lle-
van a cabo cultivos. Las pruebas de sensi-
bilidad los realiza el Laboratorio Nacional
de Referencia de Ciudad de Guatemala y
los resultados se registran tinicamente en
su base de datos. Ademas, dos hospitales
ptublicos de Ciudad de Guatemala reali-
zan los cultivos y las pruebas de sensibili-
dad delospacientes que sonhospitalizados
en ellos; los resultados se notifican al PNT.
En el sector privado no se realizan cultivos
ni pruebas de sensibilidad.

El Laboratorio Nacional de Referencia
utiliza el método de Lowenstein-Jensen
(10) para los cultivos y el método de pro-
porciones de Canetti para las pruebas de
sensibilidad a cuatro medicamentos de
primera linea (rifampicina, isoniazida,
etambutol y estreptomicina) (11). Se utili-
za el analisis de nitrato reductasa para el
tamizaje de la resistencia a la rifampicina
y la isoniazida, y el método Genotype
MTBC ® (HAIN Lifescience GmbH, Ne-
hren, Alemania) para la identificaciéon de
las especies. El Laboratorio Nacional de
Referencia participa en un procedimien-
to de control de calidad externo, con una
periodicidad anual, con el Laboratorio
Supranacional (Instituto de Diagnéstico
y Referencia Epidemiolégicos, Ciudad de
México, México) respecto a la prueba de
sensibilidad correspondiente a los cuatro
medicamentos de primera linea. El Labo-
ratorio Nacional de Referencia cumplié
con las normas de calidad exigidas para
la prueba de sensibilidad en el 2013.

Recopilaciéon de datos y variables

La informacién relativa a los objetivos
del estudio se recopil6 a partir de los re-
gistros tanto del PNT como del Laborato-
rio Nacional de Referencia. Las variables
recogidas en el estudio fueron los datos
demograficos, la informacién sobre la lo-
calizaciéon (pulmonar o extrapulmonar) y
la categoria de la tuberculosis (de diag-
noéstico reciente o ya tratada anteriormen-
te) y los resultados de la baciloscopia, el
cultivo y la prueba de sensibilidad. Los
datos se introdujeron en Microsoft Excel
™  (Microsoft Corporation, Redmond,
Washington, Estados Unidos).
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La base de datos del PNT forma parte
del Sistema de Informacién Gerencial de
Salud (SIGSA). El establecimiento de sa-
lud principal de cada departamento re-
mite sus formularios de registro de casos
de tuberculosis individuales de cada mes
a la sede de PNT donde los datos se in-
troducen en Microsoft Excel™.

Para este estudio, se combinaron los ca-
sos registrados en el PNT y los registrados
por el Laboratorio Nacional de Referencia,
y se realizé una verificacién de posibles
duplicados y casos con informacién in-
completa. Se vincularon los casos utilizan-
do el nombre y apellido de cada paciente, y
se realiz6 una validacién con el empleo de
los datos de sexo, edad, fecha de notifica-
cién, lugar de registro de la tuberculosis,
laboratorio que envi6 las muestras de es-
puto y fecha en la que el laboratorio pre-
sent6 el resultado (con un margen de un
mes antes o después de la fecha de registro
de la tuberculosis). Se examinaron los re-
gistros duplicados de pacientes con tu-
berculosis para determinar si ambos
correspondian al mismo episodio o a epi-
sodios diferentes de la enfermedad. Tam-
bién se examinaron las muestras de
laboratorio duplicadas para determinar si
correspondian a muestras del comienzo o
del seguimiento del mismo episodio o de
otro episodio. Si habia registros duplicados
del mismo episodio de la enfermedad, se
mantenia tinicamente el primero de ellos.

Los pacientes fueron clasificados se-
gun el resultado de la baciloscopia (nega-
tivo/positivo) y segtin hubieran recibido
0 no tratamiento previo, con objeto de
determinar si el cultivo y la prueba de
sensibilidad se habian realizado segtin lo
establecido en las directrices nacionales.

Anilisis y estadisticas

El analisis se llevé a cabo con la versién
2.2 del programa informatico EpiData
Analysis (EpiData Association, Odense,
Dinamarca). La tasa de notificacién de la
tuberculosis por grupos de edad y por
departamentos se estandarizo respecto a
100 000 habitantes. Se comparé la propor-
cion de casos con cultivo (en los casos
pulmonares de nuevo diagndstico con
baciloscopia negativa) y con cultivo com-
binado con un prueba de sensibilidad (en
los casos de pacientes ya tratados ante-
riormente) de los diversos departamen-
tos. Se analizaron por separado los datos
del primer semestre y los del segundo
semestre con objeto de tener en cuenta
los retrasos existentes en la recepcién de
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los resultados de los cultivos y de las
pruebas de sensibilidad. Se usaron esta-
disticas descriptivas y de resumen para
presentar los resultados.

Etica

Se obtuvo autorizaciéon del Programa
Nacional contra la Tuberculosis de Guate-
mala y del Laboratorio Nacional de Refe-
rencia (Ciudad de Guatemala, Guatemala)
para realizar este estudio. Se dispuso de
la aprobacién ética por parte del Comité
Asesor de Etica de la Uni6n Internacional
contra la Tuberculosis y las Enfermeda-
des Respiratorias (Paris, Francia).

Con objeto de proteger la identidad de
los pacientes, se codificé la informacién
individual y tan solo se autoriz6 al pri-
mer autor a ver el nombre del paciente en
el caso de que fuera necesario.

RESULTADOS

Notificacién de casos por
departamentos

En total, se registraron 3 074 casos de
tuberculosis (considerando todas las for-
mas), lo cual corresponde a una tasa de
notificacién de casos de 20 por 100 000
habitantes. De estos, 2 842 fueron nuevos
casos, incluidos 2 167 casos con bacilos-
copia positiva (76%) y 385 casos con baci-
loscopia negativa (14%), asi como 290
(10%) casos extrapulmonares. Hubo 232
casos que habian sido tratados anterior-
mente (8%), de los cuales 204 con bacilos-
copia positiva, 20 con Dbaciloscopia
negativa y 8 extrapulmonares (cuadro 1).

En los diversos departamentos, la tasa
de notificacion del total de casos de tu-
berculosis fue de entre 2 y 68 por 100 000
habitantes (cuadro 2), mientras que la
tasa de nuevos casos oscilé entre 1 y 52
(figura 1). Los departamentos con las
tasas mds elevadas de notificacion
fueron los de las zonas del sudoeste y
el nordeste del pais. En los diversos
departamentos, las proporciones de
nuevos casos pulmonares con bacilo-
scopia negativa fueron de entre el 0% y
el 26%; las de casos tratados con an-
terioridad fueron de entre el 0% y el 14%.

Cultivo y prueba de sensibilidad
segun la categoria de la
tuberculosis

De los 405 casos con baciloscopia nega-
tiva, 385 (95%) fueron casos nuevos y 20
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CUADRO 1. Resultados del cultivo y prueba de sensibilidad segun la categoria de la
tuberculosis, la localizacidon de la enfermedad y los resultados de la baciloscopia,

Guatemala, 2013

Total de Con prueba de

Categoria, localizacion de la enfermedad pacientes Con cultivo sensibilidad
y resultado de la baciloscopia
No. No. % No. %

Pulmonar con baciloscopia positiva

Caso nuevo 2167 106 5 48 2

Caso tratado anteriormente 204 51 25 45 22

Total 2371 157 7 93 4
Pulmonar con baciloscopia negativa

Caso nuevo 385 21 5 7

Caso tratado anteriormente 20 3 15 2 10

Total 405 24 6 9
Extrapulmonar

Caso nuevo 290 9 0 0 0

Caso tratado anteriormente 8 0 0

Total 298 9 0 0 0
Todos los casos

Caso nuevo 2 842 136 5 55

Caso tratado anteriormente 232 54 23 47 20

Total 3074 190 6 102 3

Fuente: elaborado por los autores a partir de los datos del estudio.

CUADRO 2. Tasas de notificacion de todos los casos de tuberculosis por cada
100 000 habitantes por departamento, Guatemala, 2013

Departamento Poblacion Casos Tasa de notificacion
Escuintla 731 326 497 68,0
Retalhuleu 318319 166 52,1
Suchitepéquez 542 059 273 50,4
San Marcos 1070215 368 34,4
Izabal 434 378 116 26,7
Quetzaltenango 826 143 213 25,8
Zacapa 228 810 52 22,7
Huehuetenango 1204 324 234 19,4
Guatemala 3257616 519 15,9
Solola 464 005 66 14,2
Chiquimula 388 155 51 13,1
Petén 687 192 75 10,9
Sacatepéquez 329 947 36 10,9
Santa Rosa 360 288 37 10,3
Totonicapan 506 537 51 10,1
Alta Verapaz 1183 241 118 10,0
Baja Verapaz 284 530 27 9,5
Quiche 1019290 93 9.1
Jutiapa 453 369 39 8,6
El Progreso 163 537 13 79
Jalapa 336 484 17 51
Chimaltenango 648 617 13 2,0
Total 15 438 382 3074 19,9

Fuente: elaborado por los autores a partir de los datos del estudio. Datos de poblacién facilitados por el Instituto Nacional

de Estadistica de Guatemala.

(5%) habian sido tratados anteriormente.
Tan solo 21 (5%) de los nuevos casos con
baciloscopia negativa tuvieron resulta-
dos de cultivos (cuadro 1); un 6% en el
primer semestre y un 3% en el segundo
semestre (no se muestran estos datos). De
los 232 casos pulmonares y extrapulmo-
nares ya tratados anteriormente, 47 (20%)
tuvieron resultados de pruebas de sensi-
bilidad (cuadro 1); un 25% en el primer
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semestre y un 17% en el segundo semes-
tre. Se observé una cobertura baja de los
cultivos y las pruebas de sensibilidad en
todos los departamentos (no se muestran
estos datos). De los 22 departamentos,
7 (32%) realizaron cultivos en los pacien-
tes con baciloscopia negativa. En la tu-
berculosis ya tratada anteriormente, la
prueba de sensibilidad se llevé a cabo en
13 departamentos (59%) del total.

Perfil de farmacorresistencia segtin
la categoria de la tuberculosis

Se dispuso de resultados de prueba de
sensibilidad en un total de 102 pacientes
(cuadro 3). En los 55 casos nuevos de tu-
berculosis, un 16% de los resultados de la
prueba fueron de monorresistencia, un 5%
de polirresistencia y un 18% tenian TB-M-
DR. En los 47 casos ya tratados anterior-
mente, un 14% de los resultados fueron de
monorresistencia, un 4% de polirresisten-
cia y un 19% tenfan TB-MDR.

DISCUSION

Este es el primer estudio de alcance na-
cional de Guatemala que evalué la notifi-
cacion de casos de tuberculosis por
departamento, asi como la observancia
de las directrices nacionales con respecto
a los cultivos y las pruebas de sensibili-
dad en los casos de tuberculosis. La tasa
nacional de notificacién de casos para el
conjunto de todos los casos de tuberculo-
sis fue de 20 por 100 000 habitantes, con
amplias diferencias entre los distintos
departamentos (entre 2 y 68 por 100 000),
siendo las tasas mas elevadas las del
sudoeste y el nordeste. La cobertura del
cultivo y la prueba de sensibilidad fue
muy baja entre los pacientes considera-
dos aptos para su aplicacion. Tan solo en
un 5% de los casos de tuberculosis pul-
monar con baciloscopia negativa se dis-
puso de resultados de un cultivo y
tnicamente en 1 de cada 10 pacientes con
tuberculosis ya tratados anteriormente
se dispuso de un cultivo y prueba de sen-
sibilidad. De los pacientes tratados con
anterioridad, un 19% tenian TB-MDR.

Las grandes diferencias en las tasas de
notificacion de la tuberculosis observadas
entre los distintos departamentos pueden
explicarse por la notificacion y el diagnos-
tico insuficientes. Ambas deficiencias
pueden estar relacionadas con el acceso y
el uso de los servicios de salud, que pue-
den estar ligados a diferencias de vulne-
rabilidad socioeconémica, educacién y
ocupacion. En el sudoeste (incluidos los
departamentos de Escuintla, Retalhuleu y
Suchitepéquez), hay muchos trabajadores
estacionales migratorios que cortan cafia
de azucar, viven en condiciones de haci-
namiento y tienen una nutriciéon inade-
cuada. Esta situacién puede contribuir a
producir las tasas de tuberculosis més ele-
vadas. Las tasas bajas de departamentos
como Chimaltenango y Jalapa pueden
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FIGURA 1. Nuevos casos de tuberculosis por 100 000 habitantes por departamento,

Guatemala, 2013
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Fuente: elaborado por los autores a partir de los datos del estudio.

CUADRO 3. Farmacorresistencia estratificada segun la categoria de la tuberculosis,

Guatemala, 2013

Categoria de la tuberculosis

Caso nuevo Tratado anteriormente Total

Tipo de resistencia No. % No. % No. %
Total 55 54 47 46 102 100
Sensibles a todos 33 60 29 62 62 61
Todos los resistentes a:

Isoniazida 16 29 12 26 28 27

Rifampicina 8 15 9 19 17 17

Etambutol 16 29 11 23 27 26

Estreptomicina 11 20 5 11 16 16
Monorresistente a:

Isoniazida 1 2 1 2 2 2

Rifampicina 0 0 0 0 0 0

Etambutol 0 0 3 6 3 3

Estreptomicina 8 15 3 6 11 11
Polirresistente a:

Isoniazida + estreptomicina 3 5 2 4 5 5
TB-MDR: (isoniazida + rifampicina) 10 18 9 19 19 19

Fuente: elaborado por los autores a partir de los datos de estudio.

@ Tuberculosis multirresistente.

explicarse, en parte, por el hecho de que
los pacientes prefieren acudir a los hospi-
tales de la capital (12, 13).

La cobertura baja del cultivo y la prueba
de sensibilidad puede haberse debido a las
deficiencias en la recogida de las muestras
de esputo o a los problemas de transporte a
los siete laboratorios regionales centraliza-
dos. También puede haber habido proble-
mas especificos relacionados con la
organizacion de la logistica del transporte
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de muestras, o el personal de salud insufi-
cientemente capacitado que desconocia la
importancia de realizar los cultivos y las
pruebas de sensibilidad en determinados
casos. Por tltimo, es posible que los pacien-
tes hayan tenido problemas para acceder a
los servicios de salud o pueden haber rehu-
sado proporcionar una muestra de esputo.

Las tasas de notificacion de la tubercu-
losis difieren generalmente en las distin-
tas zonas de un pais, pero la mayor parte

Investigacién original

de las diferencias se deben por lo general
a problemas de programacién, como la
notificacién o el diagndstico insuficien-
tes, y no a diferencias “reales” de inci-
dencia de la tuberculosis, a menos que
haya factores de riesgo de peso (como la
infeccién por el VIH) que desempeiien
un papel importante.

A nivel mundial, un tema de debate ac-
tual es cémo llegar a los 3 millones de ca-
sos de tuberculosis a los que no se estd
llegando, y poder eliminar la tuberculosis
(14). El transporte de las muestras de es-
puto a los laboratorios centralizados, asi
como la obtencién de un rendimiento ele-
vado de los cultivos y la prueba de sensi-
bilidad, constituyen un verdadero reto a
nivel mundial. Una encuesta de ambito
nacional llevada a cabo en Malawi indic6
que, en el retratamiento de los pacientes
con tuberculosis, tan solo llegaron un 40%
de las muestras al Laboratorio Nacional
de Referencia y menos del 15% mostraron
un resultado positivo con crecimiento mi-
cobacteriano (15). De manera analoga, un
estudio realizado en China indic6 que la
prueba de sensibilidad se llevaron a cabo
en menos de un tercio de los pacientes en
los que se debié haber hecho (16). En Ne-
pal, solamente se dispuso de prueba de
sensibilidad en un 10% de los pacientes
tratados anteriormente (17).

Los resultados de este estudio tienen va-
rias consecuencias operativas. En primer
lugar, las grandes diferencias en las tasas
de notificacién de la tuberculosis entre los
distintos departamentos plantean la posi-
bilidad de que haya una notificaciéon y
diagnoéstico insuficientes, y serd preciso
evaluar con mayor profundidad esta cues-
tion mediante el empleo del sistema de no-
tificacion sistematica del PNT, que incluye
los siguientes aspectos: caracter integral y
calidad del sistema de notificacién; tasa de
casos de sospecha de tuberculosis por
100 000 habitantes; y proporcion de casos
de sospecha con resultados positivos. Es
necesaria una investigacién especifica para
esclarecer estas cuestiones.

En segundo lugar, la mejora del acceso
al cultivo y prueba de sensiblidad en los
pacientes con tuberculosis ya tratados
anteriormente requerird mejorar la logis-
tica para la recogida y el transporte de
muestras, asi como la disponibilidad de
recursos para aumentar el rendimiento
del cultivo y de la prueba de sensibilidad
nivel de laboratorio (18, 19).

Se sabe que los pacientes con tuberculo-
sis ya tratados con anterioridad tienen una
prevalencia més elevada de tuberculosis

49


neilmar
Cross-Out

neilmar
Inserted Text
Alta Verapaz

neilmar
Cross-Out

neilmar
Inserted Text
Baja Verapaz 



Investigacion original

farmacorresistente y se les considera un
grupo prioritario para la realizacién de
pruebas de sensibilidad. El hecho de que
tan solo en un 20% de estos pacientes se
dispusiera de resultados de pruebas de
sensibilidad indica que puede haber mu-
chos pacientes més con farmacorresisten-
cia que pueden estar siendo tratados con
pautas de medicacion insuficientes, y esta
situaciéon puede fomentar la transmision
de la TB-MDR en la comunidad. A nivel
individual, un régimen de tratamiento
inapropiado puede comprometer la posi-
bilidad de un desenlace terapéutico favo-
rable. Esta situacion tiene consecuencias
importantes de salud publica para Guate-
mala y para sus esfuerzos por avanzar ha-
cia la eliminacién de la tuberculosis.

Por otro lado, una nueva tecnologia de
diagnoéstico, como el Xpert MTB/RIF®,
podria facilitar el diagndstico rapido de la
tuberculosis y de la resistencia a la rifampi-
cina, lo cual constituiria un avance impor-
tante. El dispositivo Xpert MTB/RIF® es
una prueba de amplificacién de acidos nu-
cleicos totalmente automatizada y comer-
cializada que proporciona resultados en
menos de 2 horas. Tiene una sensibilidad y
especificidad altas para el diagnéstico de la
tuberculosis y aporta informacién sobre la
sensibilidad a la rifampicina (19). Los pa-
cientes en los que se detecte una resistencia
a la rifampicina podrian ser tratados con
una pauta de tratamiento empirico para la
TB-MDR, a la espera de los resultados del
cultivo y prueba de sensibilidad. En el
2014, este dispositivo se introdujo en diver-
sas partes de Guatemala; deberd promo-
verse un aumento de su uso. Ademds,
dado que el diagnéstico rapido detecta
maés casos confirmados de tuberculosis de
nueva aparicién y tuberculosis farmacorre-
sistente, el PNT necesitara incrementar sus
recursos para garantizar que se pueda ha-
cer frente a la mayor carga de tratamiento.

Los puntos fuertes de este estudio fue-
ron que esta fue la primera evaluacion de
los datos anuales de la prueba de sensibi-
lidad realizada desde el 2003; que se lle-
v6 a cabo a escala nacional, por lo que es
mas probable que refleje la realidad ope-
rativa existente; y que en su notificacion
se atuvo a lo establecido en las directrices
de fortalecimiento de la difusién de in-
formacion de estudios de observacion en
epidemiologia (20).

Limitaciones

El estudio tuvo también algunas limita-
ciones que es preciso tener en cuenta. La
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introduccién de los resultados de cultivos
y la prueba de sensibilidad en el registro
del PNT hacia el final del afio puede haber
comportado un cierto grado de subestima-
cién. Por otro lado, aunque el nivel de far-
macorresistencia y de TB-MDR en los
pacientes ya tratados anteriormente fue el
previsto, no pudo determinarse ese nivel
en los casos nuevos, ya que solamente en
un 2% se realizaron la prueba de sensibili-
dad; por consiguiente, es probable que
haya un sesgo de seleccién. Ademas, dado
que el PNR y el Laboratorio Nacional de
Referencia usan niimeros de identificacion
del paciente diferentes, hubo un riesgo de
error (sobre o subestimacién). Para reducir
al minimo este riesgo, ademés de la coinci-
dencia en el nombre y el apellido, se vali-
daron los datos con otras variables como la
edad y el sexo.

Conclusiones

Este estudio indica que la notificacion
de la tuberculosis mostré grandes dife-
rencias entre los distintos departamen-
tos, lo cual sugiere una notificacién y
diagnoéstico insuficientes. La aplicacién
de las directrices del PNT en cuanto al
cultivo y la prueba de sensibilidad no fue
satisfactoria, como lo muestra el porcen-
taje bajo de pacientes aptos para estas
pruebas en los que se realizaron. Los da-
tos sobre la farmacorresistencia no fue-
ron representativos, pero sugirieron el
nivel esperado (19%) de TB-MDR en los
pacientes ya tratados con anterioridad.

Para facilitar las comparaciones futuras
y el andlisis de los datos, es indispensable
que el PNT y el Laboratorio Nacional de
Referencia lleguen a un acuerdo sobre las
variables que se deben incluir en sus regis-
tros; seria ideal, por ejemplo, que utilicen el
mismo niimero de identificacion del pa-
ciente con tuberculosis. Esto facilitaria el
emparejamiento de los registros de pacien-
tes, la supervision de la aplicacién de
las directrices, y podria hacer que fueran
una fuente mas fiable de datos para nue-
vos estudios. El PNT y el Laboratorio Na-
cional de Referencia deben intercambiar
regularmente informacién para garantizar
que se realicen cultivos y prueba de sensi-
bilidad en los pacientes con tuberculosis, y
que todos los pacientes con un diagnéstico
de laboratorio de tuberculosis sean regis-
trados en el PNT.

Ademas, el PNT debe profundizar en la
evaluacion de la notificacién y el diagnés-
tico insuficientes de la tuberculosis, fortale-
cer el sistema de vigilancia, mejorar el

sistema de transporte de muestras de es-
puto, fortalecer la calidad de la bacilosco-
pia a nivel local, aumentar la cobertura del
cultivo y la prueba de sensibilidad, y conti-
nuar ampliando el uso de la tecnologia de
diagnoéstico rapido. Los avances en cuanto
a estas recomendaciones basadas en la evi-
dencia permitiran a Guatemala dar pasos
importantes hacia el control de la tubercu-
losis farmacorresistente y hacia la meta de
la eliminacién de la tuberculosis.
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ABSTRACT

Implementation of the
national tuberculosis
guidelines on culture

and drug sensitivity

testing in Guatemala, 2013

Key words

Objective. To assess whether the National Tuberculosis Program (NTP) guidelines
for culture and drug sensitivity testing (DST) in Guatemala were successfully imple-
mented, particularly in cases of smear-negative pulmonary tuberculosis (TB) or pre-
viously treated TB, by documenting notification rates by department (geographic
area), disease type and category, and culture and DST results.

Methods. This was a cross-sectional, operational research study that merged and
linked all patients registered by the NTP and the National Reference Laboratory in
2013, eliminating duplicates. The proportions with culture (for new smear negative
pulmonary cases) and culture combined with DST (for previously treated patients)
were estimated and analyzed by department. Data were analyzed using EpiData
Analysis version 2.2.

Results. There were 3 074 patients registered with TB (all forms), for a case notifica-
tion rate of 20/100 000 population. Of these, 2 842 had new TB, of which 2 167 (76%)
were smear-positive pulmonary TB (PTB), 385 (14%) were smear-negative PTB, and
290 (10%) were extrapulmonary TB. There were 232 (8%) previously treated cases.
Case notification rates (all forms) varied by department from 2-68 per 100 000 popu-
lation, with the highest rates seen in the southwest and northeast part of Guatemala.
Of new TB patients, 136 had a culture performed and 55 had DST of which the results
were 33 fully sensitive, 9 monoresistant, 3 polyresistant, and 10 multidrug resistant TB
(MDR-TB). Only 21 (5%) of new smear-negative PTB patients had cultures. Of 232
previously treated patients, 54 (23%) had a culture and 47 (20%) had DST, of which 29
were fully sensitive, 7 monoresistant, 2 polyresistant, and 9 MDR-TB. Of 22 depart-
ments (including the capital), culture and DST was performed in new smear-negative
PTB in 7 departments (32%) and in previously treated TB in 13 departments (59%).
Conclusions. Despite national guidelines, only 5% of smear-negative PTB cases had a
culture and only 20% of previously treated TB had a culture and DST. Several depart-
ments did not perform culture or DST. These short comings must be improved if
Guatemala is to curtail the spread of drug resistant forms of TB, while striving to eli-
minate all TB.

Tuberculosis; diagnostic techniques, respiratory system; diagnostic techniques, stan-
dards; tuberculosis, multidrug-resistant; operations research; Guatemala; Latin
America.
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