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RESUMEN

Se hace una revision de la situacion actual de la tuberculosis a multiples drogas en el mundo, los mecanismos biolégiosenqua pr
misma, su epidemiologia que pone de manifiesto las grandes diferencias existentes entre las distintas regiones del mindal en cua
numero de casos y su atencion, asi como las bases del tratamiento de tan dificil problema con las llamadas drogas adeae§enda li
mencionan algunos nuevos medicamentos que traen ciertas esperanzas en la mejoria del prondstico de dicha enfermedad.

Descriptores DeCS:TUBERCULOSIS RESISTENTE A MULTIDROGAS/quimioterapia; TUBERCULOSIS RESISTENTE A MULTIDRO-
GAS/epidemiologia.

INTRODUCCION Se ha aclarado que inciden también el creciente
o ) deterioro econémico mundial y la pérdida de prioridad

_ La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) plan- e |45 programas de control, ademas del surgimiento de
ted a principios de 1995: «si el control de Iatuberculosga Th resistente a mdltiples drogas, que a pesar de los

(Tb) a todo lo ancho del rpundo no mejora, entonces Sf)rogresos en la terapia la tasa de supervivencia de las
esperan en la presente década noventa millones de nuSérsonas enfermas con esta Ultima a los 5 afios es del

Vos éstSaOZs)g/rsgt:ailé?I!Znhﬁiod:org]rl:aelgébs;s)e de los actu50 %, similar al que existia antes del advenimiento de
s drogas antituberculosas.

les datos epidemioldgicos existentes que ubicanala T En un editorial dBerkelman y Hughesomentan

como un gigantesco y alarmante problema que enfrent o . .
919 y P 4 ague el comercio internacional y el constante intercam-

el mundo, ubica a esta enfermedad como una de las. i

. . . io de personas entre los paises han hecho perder el

infecciones méas desvastadoras que afectan al hombre, .. .
Significado de los términos local y global en el contexto

a pesar de la existencia de los medicamentos que cura . . .
) ~ . e las enfermedades infeccio$&sto nos motiva dada
la misma desde hace muchos afios, un tercio de la PQ;

- . L. . a magnitud, lo candente y polémico de la tuberculosis
blacibn mundial esta infectada con el bacilo tuberculoso esistgnte 2 maltiles dro )gg(TRMD) a nivel mundial. a
con ocho millones de nuevos casos y tres millones déaeer algunas reIfCI)exioneS sobre el control tratamie’nto
decesos cada afio, que convierten a la Th en la may 9 y

causa de muerte por infeccion de un patdégeno aislad € I_a misma, aungue en nuestro pais hoy la mult-
en el munds. rresistencia no es un problema.

Para explicar tan alarmante situacion se habla del
surgimiento de la infeccion por el virus de la MECANISMOS QUE PRODUCEN
inmunodeficiencia humana (VIH) y el sindrome de RESISTENCIA
inmunodeficiencia adquirida (SIDA) con mas de cinco
millones de personas coinfectadas con Tby VIH, delos  El bacilo tuberculoso tiene tasas espontaneas y
cuales solo la mitad estan bajo tratamiento; de éstos solpredecibles de mutaciones cromosémicas que le confie-
un cuarto son tratados éxitosamente. ren resistencia a los agentes antimicrobianos. El surgi-
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miento de la resistencia a las drogas se produce debidexiste una gran variabilidad en la resistencia a las dro-
a mutaciones al azar preexistentes en las poblacionagas antituberculosas entre los diferentes paises e inclu-
de bacilos, asi se puede afirmar que las mismas no soso entre distintas regiones y ciudades de un mismo pais.
secundarias a la exposicion de los medicamentos. La En los Ultimos afios han sido reportados varios bro-
posibilidad de mutaciones espontaneas que causen rées de TRMD en el continente americano. En los Esta-
sistencia a 2 drogas antituberculosas como isoniacida yos Unidos la mayoria de los mismos ha ocurrido en
rifampicina es altamente improbable ya que, por ejem-pacientes con el VIH y esta coinfeccion ha producido
plo, este fenbmeno se puede producir eh dd0 una alta mortalidad. En el resto de los paises latinoame-
replicaciones bacterianas para cada uno de los medicaicanos el papel del VIH es menos significativo con ex-
mentos, por lo que para los 2 se necesitaridh 10 cepcion de Haiti. En pacientes seronegativos el curso
replicaciones y aun los pacientes con tuberculosisde la TRMD es mas indolente, por lo que éstos excretan
cavitaria extensa no albergan un nimero tan grande dkacilos por un mayor periodo e infectan de esta manera
bacterias:” De lo anteriormente expuesto podemos in- a un nimero mayor de contactos.
ferir que la multirresistencia es un problema creado por ~ Se ha sugerido por algunos autores que la TRMD
el hombre, ya sea el médico o el paciente, y se presentao tiene el mismo grado de trasmisibilidad que la Tb sus-
en las siguientes circunstancias: insuficiente nimero deeptible, varios estudios no sostienen esta afirmation,
agentes activos en un tratamiento, monoterapia, ingespor el contrario parece que tienen la misma capacidad
tion erréatica de las drogas, dosis subdptima, omision dele trasmision. Un estudio realizado en Brasil apoya lo
uno o mas de los agentes prescritos y pobre absorcidéanteriormente planteado; se siguieron 218 contactos es-
de los medicamentos. trechos y saludables de 64 pacientes con TRMD, alos 4
afios el 8 % de los mismos desarroll6 Tb con los patro-
nes de resitencia similares a los de sus cont#ctos.
EPIDEMIOLOGIA DE LA TUBERCULOSIS Por dltimo, en nuestro pais, en 1995 en el laborato-
RESISTENTE A MULTIPLES DROGAS rio de referencia nacional se le realiz6 prueba de sensi-
_ _ . bilidad a 439 cultivos positivos de Tb, de ellos un total de
La magnitud global de la resistencia a las drogaszs (7 5 ) tenian resistencia a algunas de las drogas de
antituberculosas nunca ha sido bien establédds-  primera linea. Sélo 7 pacientes (1,6 %) fueron resisten-
ten muchas limitaciones en los paises en vias de desgsg g 2 drogas y de éstos s6lo 1(0,2) lo fue a isoniacida y
rrollo, algunos de los cuales no tienen recursos para régitampicina, otros 2 casos (0,5) ademas de estas drogas
lizar cultivos, y en otros Idestde susceptibilidad no se gran resistentes a estreptomicina. Como mencionamos
efectuan, ademas de que no existe una estandarizaciQferiormente, en la actualidad la situacién en Cuba en

entre los paises e incluso entre los laboratorios de Upejacion con la multirresistencia se encuentra controlada.
mismo pais, sin embargo, en 1997 se public6 un estudio

de toda la literatura sobre el particular que aparecié en

el MEDLINE entre 1985 y 1994 que arrojo los siguien- coNCEPTOS Y DEFINICIONES

tes resultados: La tasa de resistencia primaria a isoniacida

tuvo un rango de 0 a 16,9 % (tasa media de 4,1 %); a Tuberculosis resistente a multiples drogas. Es la tu-

estreptomicina de 0,1 a 23,5 (media 3,5 %); a rifampicinaberculosis donde se aislan bacilos resistentes a 2 0 mas

0-3 % (media 0,2 %) y etambutol 0-4,2 % (media 0,1 drogas antituberculosas. Nosotros nos adherimos a los

%). La tasa de resistencia adquirida a estos agentes fugie consideran la presencia de multirresistencia cuando

mayor que la primaria y se comporto asi: isoniacida 4,0-€sta es a isoniacida y rifampicina, las 2 principales dro-

53,7 % (media 10,6 %); estreptomicina 0-19,4 % (me-gas en el tratamiento de la Tb.

dia 4,9 %); rifampicina 0-14,5 % (media 2,4 %) y Se considera resistencia primaria cuando el pacien-

etambutol 0-13,7 % (media 1,8 %). Las mayores tasage no tiene historia de tratamiento previo anti Tb y resis-

de multirresistencia fueron reportadas en Nepal (48 %)tencia secundaria o adquirida cuando se ha recibido tra-

Guajarat, India (33, 8 %), Nueva York (30,1 %), Bolivia tamiento por mas de 1 m&s.

(15,3 %), y Corea (14,5 9%). Siguiendo las orientaciones de la OMS en cuanto al
Este estudio tiene varias limitaciones potenciales, poitratamiento estandar de primera linea de 6 u 8 meses de

lo que los datos deben ser analizados con precauciota Th, se logra vencer en la mayoria de los casos el

aunque se puede hacer una observacion interesantaesgo de falla del tratamiento, por la existencia de resis-
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tencia primaria cuando se usa el mismo. En cuanto ala Sitenemos disponibles lest de susceptibilidad se
falla del tratamiento en pacientes con resistencia adquideben realizar en los cultivos positivos a los 4 6 5 meses
rida se puede evitar con el régimen de retratamientale iniciado el régimen, ya a esta altura el cultivo reviste
estandar, también orientado por la OMS, que es el sigran imporatancia en el diagnostico de multirresistencia.
guiente: isoniacida, rifampicina y etambutol durante losSi a los 2 6 3 meses el cultivo permanece positivo y el
8 meses de tratamiento mas la pirazinamida los primeedirecto se ha negativizado, podemos considerar que es-
ros 3 meses, ademas de estreptomicina los 2 primerdamos en el camino de la completa conversion.Por otro
meses. (2SHRZE/1IHRZE/5HRE). lado, de 1 a 2 meses después de negativizado el cultivo
El régimen estandar de tratamiento debe ser aplicase pueden encontrar examenes directos positivos debi-
do a los pacientes con falla del tratamiento nacionaddo a la presencia de bacilos muertos.
estandar, recaida y pacientes que regresan al tratamien- En un esputo que inicialmente se convirtié en hega-
to después de una interrupcion prematura del mismo, divo o inclusive la codificacién disminuyé y posterior-
el tratamiento se hace completo y directamente obsemente aumenta o se positiviza, estamos en presencia de
vado, la mayoria de los pacientes se curaran. una falla del tratamiento, esto se conoce con el nombre
Los pacientes tratados previamente con 1 o variogle aumento y disminucigh*®
cursos de quimioterapia y en los cuales el esputo per- En cuanto al deterioro clinico, si no se acompafa de
manece positivo por directo o cultivo se observan 3deterioro bacteriol6gico y radioldgico, puede ser debido
subpoblaciones de bacilos: los que permanecen suscep-otras muchas razones, lo mismo con los hallazgos
tibles a todas las drogas antituberculosas, los que soradiolégicos que pueden empeorar por cuadros
resistentes a isoniacidas, pero siguen susceptibles sobreafiadidos como neumonia, tromboembolismo
rifampicina y los que son resistentes, al menos, gulmonar y cancer, entre otros.
isoniacida y rifampicina; la proporcién mayor es la del
primer grupo en las regiones o paises donde la quimiote-
rapia ha sido aplicada adecuadamente en los UltimoBASES PARA EL TRATAMIENTO
afost3 Por el contrario en los pacientes que tienen fallaDE LA TB RESISTENTE A MULTIPLES
después del retratamiento si fue administrado complet®ROGAS
y bajo observacion directa, la mayoria excretan bacilos _ o o _
resistentes(80 %) y hasta el 50 % sera multirresistente, ~ EXisten algunos principios basicos en el tratamiento
Debemos sospechar la presencia de TRMD cuand€ [a TRMD que deben ser tenidos en cuenta si se quie-
do recibimos los informes del laboratorio que indican € tener éxito en tan dificil tarea; en primer lugar el mis-
resistencia al menos a la isoniacida y rifampicina, aun{n0 debe ser llevado a cabo en unidades especializadas
que este resultado debe ser recibido criticamente si €4U€ cuenten con un personal de vasta experiencia y
uno solo y si no se corresponde con el comportamient&'ab'“dad’ estas unldade_s espeuales deben tener el
clinico, por lo que se deben indicar 1 6 2 nuevos estudio&&Spaldo de un laboratorio confiable que sea capaz de
de susceptibilidad, pues el error en los laboratorios tamt€alizar los cultivos y laestde sensibilidad, y a su vez,
bién puede estar presente. Se debe sospechar tambiggbe eX|st|r_otro Iabora_torlo a un nivel superior para che-
TRMD cuando el paciente esta recibiendo el retra-quear la calidad del primero.
tamiento directamente observado y después de 5 meses El tratamiento de la TRMD involucra a las llamadas
contintia excretando bacilos y/o no hay mejoria clinica ¢irogas de segunda linea o de reserva que son menos
empeora. efectivas, producen mas reacciones secundarias, por lo
Si sospechamos falla lo primero es chequear si eflU€ Son menos toleradas y son mucho mas caras, por lo
paciente ha tomado las drogas como se prescribierorfanto, se infiere que las autoridades sanitarias deben ejer-
pues este incumplimiento es la causa mas comun déler estricto control sobre las mismas, limitar su uso a las
mismo. No debemos cambiar aceleradamente de tratdinidades y personal entrenado, de esta manera se evita-
miento si encontramos esputos positivos a los 2 6 3 melA el surgimiento de tuberculosis incurable.
ses de iniciado el mismo, porque los pacientes con en- ES dé vital importancia la garantia de un adecuado
fermedad severa se puede demorar mas en negativiz&HMministro de las drogas que permita completar los tra-
el esputo, podemos realizar el monitoreo a través de [{2MI€Ntos una vez que estos se han iniciado.

disminucion de la codificacion en el examen directo, la L@ guiafundamental para iniciar un adecuado trata-
mejoria radioldgica y clinica. miento es el resultado de ltestde resistencia a todas
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las drogas, incluyendo las llamadas de segunda linea, seger el mas efectivo, dicho paciente debe recibir el trata-
embargo, en la mayoria de los casos éstos no estan digtiento bajo supervision directa, por lo menos hasta que
ponibles al momento de decidir el tratamiento que siem-el esputo se negativice. Se le debe brindar un adecuado
pre sera individualizado, por lo que es crucial obtenersoporte psicolégico que le permita sobrellevar los efec-
una serie de datos por todas las vias posibles como sotos indeseables de las drogas seleccionadas, con el
el paciente, sus familiares, los médicos de asistencia y laonverimiento por parte del paciente y el o los tra-
historia clinica previa y asi conformar una historia deta-bajadwoes de salud responsables de su cuidado de que
llada de cada uno de los tratamientos recibidos y la reséstas son la Unica barrera existente entre la vida y la
puesta, tanto clinica como bacterioldgica, para facilitarmuerte.

el trabajo se puede crear un esquema que recoja la si- La primera regla es no utilizar drogas que se hayan

guiente informacion: dado previamente, se deben usar al menos 3 6 4 a las
cuales el bacilo probablemente permanezca sensible. Es

- Datos gengrales. _ aconsejable utilizar un aminoglucésido inyectable mas la

- Fecha de diagnéstico. _ pirazinamida, ya que la resistencia a esta ultima es im-

- Fecha de comienzo de cada tratamiento. ~  probable a pesar de haber sido usada anteriormente,

- Drogas recibidas, dosis, frecuencia y duracion degsta combinacion suministra una buantividad bacte-

cada tratamiento. ricida.

- Fecha de terminacion de cada tratamiento. El tratamiento debe ser siempre diario y directamente

- Resultado de los examenes directos. observado. Como se utilizan drogas débiles se debe ex-

- Resultados de los cultivos. tender éste hasta 18 meses después de la conversion

- Resultados de laestde sensibilidad. del esputo que debe ocurrir 3 6 4 meses después del

- Resultados de los examenes radiol6gicos. comienzo. Este sera el momento de supender una o mas

- Comportamiento clinico en cada momento. de las drogas mas débiles y con mas reacciones secun-

_ . . » _darias. Se debe realizar un seguimiento bacteriolégico
Existen 2 situaciones especificas a las que el médizg cyltivo y examen directo mensualmente hasta el sexto

co se enfrenta a la hora de decidir que régimen utilizafyes y después realizarlos cada cuatro meses hasta fi-
ante un paciente con TRMD. La primera es el desconongjizar el tratamiento.

cimiento del resultado de ltsstde susceptibilidad, esto Croftonrecomienda el siguiente régimen de terce-
ocurre incluso en unidades especializadas y en regiongg |inea cuando no se conocertéssde susceptibilidad

0 paises donde el tratamiento de la Th esta organizadoyy existe una evidente TRMB(cuadro 1).

controlado por programas. Lo usual es que estos resul-  Sj se conocen logestde susceptibilidadCrofton
tados demoren al menos 2 meses por lo que se haggcomienda los siguientes regimenes de tercera linea.
imprescindible comenzar el tratamiento sin los mismosTomado de Guidelines on the management of drug
en la mano. _ . resistant tuberculosis. Who/Th, 1996. (cuadro 2).

Los datos recogidos en el esquema anterior nos per- - Régimen de tercera linea recomendado también por
miten conocer las drogas a las cuales los bacilos deCrofton para la TRMD tomado de Guidelines on the
paciente tienen probabilidad de permanecer sensibles, Mlanagement of drug resistant tuberculosis. WHO/Tb,
sobre esta base indicar el régimen disponible que pued&996, adaptado (cuadro 3).

CUADRO 1.

Primera fase Segunda fase

Drogas Duracién minima Drogas Duracién minima

Aminoglucoésidos: Etionamida
Kanamicina Ofloxacina 18meses
Amikacina
Capreomicina 3 meses

Etionamida

Pirazinamida

Ofloxacina
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CUADRO 2.
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Resistencia a: Primera fase

Segunda fase

Drogas Duracién minima Drogas Duracion minima
en meses mesesn

Isoniacida 1. Rifampicina 2-3 1. Rifampicina 6
(Estreptomicina 2Aminoglucésido 2-3 2. Etambutol 6
tiacetazona 3Pirazinamida 2-3

4. Etambutol 2-3
Isoniacida 1. Rifampicina 3 1. Rifampicina 6
y Etambutol 2.Aminoglucésido 3 2. Etionamida 6
(estreptomicina) 3Pirazinamida 3

4. Etionamid&d 3

* Estreptomicina si permenece activa. Si hay resistencia a ésta kanamicina o capreomicina.
” Si la etionamida no esta disponible o es mal tolerada a una dosis de 500 mg/dia usar ofloxacina.

CUADRO 3.

Resistencia a: Primera fase

Segunda fase

Drogas Duracién minima Drogas Duracion minima
en meses meses

Isoniacida, 1. Aminoglucésido. 3 1. Etionamida 18
rifampicina 2. Etionamida 3 2. Ofloxacina 18
y estreptomicina  3Pirazinamida 3 3. Etambutol

4. Ofloxacind’ 3

5. Etambutol 3
Isoniacida y 1. Aminoglucésido 3 Etionamida 18
etambutol. Es- 2. Pirazinamida 3 2. Cicloserina 18
treptomicina y 3.Etionamida 3 3. Ofloxacina 18
reifampicina 4. Ofloxacina 3

5. Cicloserina*** 3
Isoniacida, ri- 1. Ofloxacina o ci- Hasta la Etionamida 24
fampicina, pirazi- profloxacina conversion 2 Ofloxacina o
namida, estrepto- 2. Amikacina pobfloxacina 24
micina 3. PAS 3 Cicloserina 24

4. Cicloserina 24

5. Etionamida

Kanamicina, amikacina o capreomicina.
La dosis diaria de 800 mg puede ser reducida a 400 mg si no es bien tolerada.
™ Se utiliza PAS si la cicloserina no esta disponible o es muy téxica.

o

Otras drogas utilizadas por via oral en pacientes comMMOXICILLIN-CLAVULANICO
TRMD son:

Existe un reporte de su efectividad en el tratamien-
to de la TH® sin embargo la concentracién inhibitoria

TIACETAZONA L. ., A
minima es muy alta en relacién con la maxima concen-

Utilizada fundamentalmente en los paises en viadracion serica permisible.
de desarrollo por su bajo precio, tiene una modesta ac-
cién anti Tb. Y presenta resistencia cruzada con la
etionamida, ademas de reacciones secundarias severd§ABUTIN
como el sindrome de Stevens-Johnson, sobre todo en

pacientes con SIDA No es itil en la TRMD debido al alto nivel de resis-

tencia cruzada con la rifampicina, experiencia plantea-
da poisemarf Existe otro estudio de su uso sin buenos
resultados en Hong Konig.
Levafloxacinay esparfloxacina. Estos 2 agentes han
Es una droga utilizada en la lepra con accion anti Tbdemostrado en estudios con animales tener una mayor
in vitro, pero su eficacia clinica no ha sido demostradapotencia contra el bacilo Thaiitoin vivocomaoin vitro

CLOFAZIMINA
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en comparacion con ofloxacina y ciprofloxacina y, por La dosis 6ptima es de 15 mg/kg de peso, usualmen-
lo tanto, son una esperanza como drogas de segunda de 750 mg a 1 g diariamente por 5 dias por via
linea en el tratamiento de la TRMD. Levofloxacina pa- intramuscular profunda. La duracion del tratamiento es
rece ser la fluoroguinolona de eleccion para todos losde 3 a 4 meses, si es necesario administrar la droga en
pacientes que son candidatos a la terapia con quinolonag, segunda fase se hara 2 6 3 veces por semana a la
Por otra parte la esparfoxacina tiene de 2 a 8 vecefisma dosis con monitoreo de las reacciones secunda-
mayor actividad microbactericida que ofloxacina, rias.

ciprofloxacina y levofloxacina en dosis toleradas, sin

embargo, ésta debe ser usada con gran precaucion, pues

tiene una alta incidencia de fotosensibilidad, por lo quet™ctos adversos

el paciente que la toma no puede recibir la luz solar ni ototoxicidad, sordera o vértigo, nefrotoxicidad re-
rayos ultravioletas artificiales mientras dure el tratamien-yersiple. Debe ser reducida la dosis en los pacientes

to y hasta 5 dias despues de descontinuado el mismg,n |RC para evitar la acumulacién de la droga. No se
(comunicacion personal deaula I. Fujiwarg Direc- deben utilizar en el embarazo.
tora del Bur6 de control de la Th en Nueva York.

CAPREOMICINA

INDICACION DE LA CIRUGIAEN LATRMD . L.
No es realmente un aminoglucésido. Su efecto

bactericida es de valor cuando los bacilos son resisten-

Debido al alto porcentaje de fallas de tratamiento, o - o
s a estreptomicina, kanamicina y amikacina, pues no

existen centros donde hoy en dia son mas agresivos _ :

usan mas frecuentemente la reseccién quirdrgica com§ay resistencia cruzada entre ellas. o

tratamiento adyuvante en pacientes con enfermedad lo- L@ dosis usual es de 1g diario en una sola dosis sin

calizada y una buena reserva cardiorrespiratbria.  €xcederse de 20 mg/kg/dia de 40 a 120 dias, después
Para evitar complicaciones en la cirugia de la Th sedebe ser reducida a 2 6 3 veces por semana por el ries-

debe operar cuando la poblacion bacilar es muy bajago aumentado de reacciones secundarias.

estd demostrado que el mejor momento es después de 2

meses de tratamiento. Es indispensable seguir con &leacciones secundarias

mismo régimen utilizado antes de la intervencion al me-

nos por 18 meses mas. Las mismas que las drogas anteriores, ademas de

hipokaliemia, hipomagnesemia, raramente reacciones

) cutaneas y hepatitis. Se debe administrar intramuscular

De acuerdo con su actividad se pueden dividir en
tres grupos:

Con actividad bactericida: aminoglucésidos, tionami-
dasy en condiciones de ph acido pirazinamida (droga dgu
primera linea utilizada en la TRMD).

Drogas con actividad bactericida baja: fluoroqui- I
nolonas. tre eflas. .,

Drogas con efecto bacteriostéatico (cuando se dan en Su presentacion es en tabletas de 125 mg 0 250 mg.

las dosis usuales al hombre) etambutol, cicloserinay PAS-2 dos_is maxima 6ptima es de 15—.20.mg/kg/d|'a olg.
La dosis usual es de 500 mg a 1 g diariamente en depen-

] dencia del peso corporal y la tolerancia. Pocas personas
AMINOGLUCOSIDOS. pueden tomar mas de 750 mg diarios.

KANAMICINA Y AMIKACINA.

ETIONAMIDA O PROTIONAMIDA

Son agentes bactericidas del grupo de las tionamidas,
estructura quimica es parecida a la tiacetazona, por
lo que es frecuente una resistencia parcial cruzada en-

.. . . . . Reacciones secundarias
Son agentes bactericidas taimt@ivo comaoin vitro

contra la micobacteria tuberculosa. Este efecto se debe Molestias epigastricas, anorexia, nduseas, sabor
valorar cuando hay resistencia a la estreptomicina. Esnetalico. Pueden ocurrir vomitos y aumento de la sali-

comun la resistencia cruzada entre kanamicina yacién. No son raras las reacciones psicéticas incluyen-
amikacina. do alucinaciones, también depresion. La hipoglicemia es
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rara pero peligrosa, no se debe administrar durante €{CIDO PARAAMINOSALICILICO. (PAS)

embarazo. S -
Es un agente bacteriostatico, su principal valor fue

como efectiva compaifiia de la isoniacida para prevenir
la resistencia a esta ultima, fue usado mucho hace 30
afos, pero raramente hoy. Su presentacion puede ser en

Son agentes bactericidas débiles de la familia de la2P/etas de 0,5 g o grandlos en paquetes de 4g.
fluoroquinolonas. Las evidencias sugieren que su efica- @ dosis diaria es de 150 mg/kg 6 10 a 12 g diarios
cia es equivalente cuando una de ellas es utilizada s6fe" 2 dosis. Hay evidencias de que 4 g cada 12 horas de
con otras drogas efectivas. No tienen reaccion cruzadi Preparacion granular se asocia con un buen nivel en
con otros agentes antituberculosos, pero si entre ellasSangre y buena tolerancia.

Se presentan en forma de tabletas, 200 mg de
ofloxacina y 250 mg de ciprofloxacina. La dosis usadareacciones secundarias
es de 600-800 mg (3 6 4 tabletas) de ofloxacina o 1 000- _ , . )

1 500 mg (4-6 tab) de ciprofloxacina durante la fase  Trastornos gastrointestinales y dermatolégicos, dis-

inicial. Si la dosis de 800 mg no es tolerada se puedd&uncion hepatica, hipokaliemia. La administracion pro-

reducir a 400 mg de ofloxacina durante la segunda fasdongada en grandes dosis puede producir hipotiroidismo
gue es reversible al suspender la droga. Debe evitarse

en los pacientes con falla renal.

OFLOXACINA Y CIPROFLOXACINA

Reacciones secundarias

: . , . SUMMARY
Trastornos gastrointestinales (anorexia, nauseas,

vomitos) o sintomas del SNC (mareos, cefalea, cambiosve analyse present state of worldwide multidrugs-resistant tuberculosis;
de caracter y raramente convulsiones). No se debepiological mechanism triggering it; epidemiology, revealing significant

L ‘o _ ifferences between diverse regions of the world, concerning number of
utilizar en el embarazo y €n ninos en crecimiento puegases and its care, as well as bases of treatment to this unpleasant

pueden empeorar el mismo por su accion sobre [0Broblem relying mainly in so-called second line drugs. Some of new
cartilagos. drugs giving hope for improvement of prognosis of this disease, are
listed.
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