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Introduccion

Los recientes aumentos de la incidencia de la tuberculosis
(TB) en Paraguay y en Brasil y la creciente concentracién de este
problemaTB dentro de las carceles resaltan la urgencia de focali-
zar estrategias para interrumpir la transmision y prevenir nuevas
infecciones dentro y fuera de los centros penales. Sin embargo,
aun se desconoce la dimension que juegan las poblaciones
de ciudades especificas y sus instituciones penitenciarias en la
transmisiéon’2, En tal sentido, este trabajo cuantifica y describe el
riesgo para desarrollar TB en prisién y cémo persiste este riesgo
una vez que se sale de prision, ademas de detallar filogenética-
mente como se generan clusteres comunes entre la prision y
la comunidad.

Metodologia v hallazgos

En una primera etapa realizamos una cohorte retrospectiva
de casos donde vinculamos el Censo Nacional de Prisiones de
2013 del Ministerio de Justicia con las notificaciones de TB del
Programa Nacional de TB (PNTB) de 2010 a 2021. Usamos mo-
delos de riesgos proporcionales de Cox para cuantificar el riesgo
de TB durante y después del encarcelamiento e identificar fac-
tores de riesgo intrinsecos de la prision o del individuo. El 16,0%
(451/2.810) personas desarrollaron TB. El 9,3% (262/2.810) de los

casos de TB ocurrieron durante el encarcelamiento, el 29,7% de
ellos durante su primer encarcelamiento. El 6,7% (189/2.810) de
los casos de TB ocurrieron fuera del centro penitenciario, el 35,4%
de ellos después de su primer encarcelamiento. El Hazard Ratio
(HR) de desarrollar TB fue de 1,97 (95% IC 1,26-3,08) a los seis
meses de ingreso a prision y aumento a 2,78 (95% IC 1,82-4,24)
a los 36 meses o méas. La TB HR aumentd con cada reingreso
de 1,99 (IC 95% 1,52-2,61) en el primer reingreso a 3,36 (IC 95%
2,50-4,50) en el cuarto reingreso. El hacinamiento en los pabe-
llones y celdas de la prision se asocidé con un mayor riesgo de
tuberculosis. Después de la liberacion, el riesgo de TB disminuyd
considerablemente, pero se mantuvo mas de 10 veces mayor
que el de la poblacion general 8 ahos después de la liberacion.

En una segunda etapa realizamos vigilancia genémica pros-
pectiva, secuenciando 471 genomas de M. tuberculosis, dentroy
fuera de las prisiones en las dos dreas urbanas mas grandes de
Paraguay, Asuncion y Ciudad del Este, de 2016 a 2021. Encon-
tramos evidencia gendmica de transmision reciente frecuente
dentro de las prisiones y vinculos de transmisién que abarcan
carceles y poblaciones aledafnas. Identificamos una senal de
propagacion frecuente de M. tuberculosis entre dreas urbanas y
marcamos la expansion reciente del tamafio de la poblacion de
los tres grupos de transmisidon gendmica mas grandes.
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Figura 1.Riesgo de incidencia de TB entre a) personas encarceladas y b) personas previamente encarceladas y tiempo después
de la liberacion, respectivamente, para el primer ingreso a la prisién y los ingresos posteriores, con un intervalo de confianza
del 95%, en sombreado azul y morado. Los histogramas son casos de TB por cada aiio de seguimiento.
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Figura 2. Los aislamientos de M. tuberculosis de personas encarceladas y no encarceladas estan estrechamente relacionados
en Paraguay. Una filogenia de maxima probabilidad de 471 aislamientos de tuberculosis del linaje 4. Los anillos estan colo-
reados segun la resistencia a los antimicrobianos; ciudad de muestreo; y estado de encarcelamiento. Se observa en negro
un promotor de mutacién ahpC.
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Conclusion

Juntos, nuestros hallazgos resaltan la urgencia de fortalecer
los programas de control de la TB con alto enfoque en reducir
el riesgo de transmision dentro y fuera de las carceles, dando
el peso que corresponde al antecedente de haber pasado por
prision, donde tanto en Paraguay como en Brasil, la incidencia
fue 70 veces mayor que fuera de las carceles en 2021.
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Dadas las condiciones propias del medio las prisiones son
un importante foco de tuberculosis (TB) y en Espafa no es
diferente. Desde el afio 1991, cuando se editd el programa de
deteccion y control de la TB en las prisiones, la situacion de la
enfermedad tuberculosa ha mejorado notablemente pasando
de unas tasas del 37000/000 en 2003 a una tasa aproximada de
3500/000 en 2020".

En cuanto a la infeccion tuberculosa latente (ITL) se estima
que a nivel mundial el 23% de la poblacién esta infectada por
Mycobacterium tuberculosis®. Enlas prisiones las tasas de infeccion
estan entre el 40- 54% de los internos como se ve en la Tabla 1.
Estas cifras son similares las de paises de nuestro entorno (en
Suiza estan publicadas unas cifras de ITL del 47%3).

Es conocido que aproximadamente el 10% de los infectados
evolucionaranaTB porlo que es muy importante actuar sobre los
infectados para intentar eliminar ese eslabén de la cadena epide-
mioldgica, especialmente sobre aquellos pacientes que presentan
mayor riesgo de desarrollar la enfermedad como infectados por el
VIH, adictos a drogas, alcohélicos, diabéticos, inmigrantes de zonas
de elevadas tasas, tratados con inmunosupresores, etc.

€l diagnéstico

En la actualidad adn no existe ninguna prueba que esta-
blezca de forma definitiva el diagndstico de ITL por lo que a
este se llega por la demostracién de una respuesta inmune a

los antigenos (Ag) de M. tuberculosis y excluyendo la TB activa*.
En las prisiones dependientes de la Secretaria General de II.PP.
del Ministerio del Interior sigue siendo el método diagndstico
utilizado de forma habitual la intradermorreaccion con tuber-
culina (PT), esta prueba se realiza de forma habitual en todos
los ingresos procedentes de libertad y en los casos negativos se
repite anualmente salvo en los infectados por el VIH en los que
se repite semestralmente.

Aun continua vigente la edicion del programa de control
de laTB en el medio penitenciario de 2010° y por tanto se sigue
considerando positivos a las PT>5 mm independientemente de
vacunacion con BCG previa y se recomienda el uso de IGRAs en
caso de inmunocompetentes con BCGy en pacientes infectados
por el VIH con menos de 200 CD4/mL, y en VIH con mas de 200
CD4, pacientes con enfermedades inflamatorias crénicas y en
trasplantados hacer PT e IGRA®.

En los casos de contactos con enfermos baciliferos de TB se
utiliza el esquema de estudio por circulos concéntricos depen-
diendo la clasificacién de los contactos en uno u otro circulo de
la estructura y condiciones de vida de cada centro.

€l tratamiento

El tratamiento de la ITL (TITL) se prioriza en funcion de
factores de riesgo y en las carceles espafnolas se establecen tres
niveles de riesgo para indicar el TITL:

236 Rev Enf Emerg 2022;21(3):234-241


mailto:fernando.ruizr58@gmail.com
http://II.PP

Mesa: TB e infecciones por micobacterias no tuberculosas en colectivos especiales

Tabla 1. Tasas publicadas/comunicadas de ITL en prisiones espaiolas.

Autor Tasa ITL Poblacion

Ruiz F; comunicacion Congreso SESP, 2008 44,2% Ingresos 121
Garcia J, et al. Rev Esp Sanid Penit; 2010,12 50,4% Estudio PREVALHEP
Solé N, et al. Rev Esp Sanid Penit; 2012;14 49,3% Inmigrantes

Marco A, et al. Rev Esp Sanid Penit; 2012;16 40,3% Ingresos recientes
Lopez de Goicoechea-Saiz ME, et al. Rev Esp Sanid Penit. 2018:20. 54,6% Poblacion interna

— Riesgo muy alto: contactos intimos con enfermos de TB,
idem frecuentes y ademds infeccion por VIH, convertores
recientes (< 2 anos) y pacientes con radiografias con lesio-
nes fibréticas compatibles con TB antigua no tratada y sin
signos de actividad.

— Riesgo Medio: pacientes con patologias médicas y/o trata-
mientos que aumentan el riesgo de TB.

— Bajoriesgo: sin factores de riesgo.

Normalmente se tiene en cuenta la probable duracién del
paciente en la prision, priorizando aquellos internos que se
prevea que van a pasar el tiempo suficiente para completar el
TITL. También se investigan factores predictores de mala cum-
plimentacion como trastornos psiquidtricos, consumo activo
de drogas, historia de mala adherencia a otros tratamientos, etc.

En aquellos casos de TITL correcto previo solo se vuelve a
indicar solo si hay infeccion por el VIH, padecer otro proceso mé-
dico deriesgo para el desarrollo de TBy en casos de exposiciones
muy extensas con casos secundarios o conversiones.

Con qué se trata

Actualmente se usan las siguientes pautas:

— Isoniacida (H) a dosis de 300 mg/dia 0 900 mg/dia/2 dias a
la semana durante 6 a 9 meses, se ahade piridoxina (25 mg/
dia) en caso de embarazo.

— Rifampicina (R) 600 mg/dia durante 4 meses; esta se usa
en pacientes que no toleren la H o contactos con tb activa
resistente a H pero sensible a R.

— R+H durante 3 meses a dosis de H: 5 mg/Kg/dia (maximo
300 mg/dia) y R a dosis de 10 mg/Kg/dia (maximo 600 mg/
dfa). Es la pauta que més interesa en prision ya que tiene una
mejor adherencia al haber presentaciones comerciales con
ambos farmacos juntos y, ademas, al ser mas corta, puede
ser completada por més internos lo que también lo favorece
el hecho de ser mas corta.

Es deseable que todas las pautas sean administradas de for-
ma directamente observada (TDO), pero se considera obligatorio

que las pautas cortasy las intermitentes si sean en TDO. De todas
formas, la decision de administrar el TITL debe ser consensuada
con el paciente dejandole muy claros los beneficios y riesgos del
tratamiento ya que la adherencia es el principal determinante
de su eficacia.

Hay pocos datos sobre cuantos TITL, solo en una publicacion’
recogen que en ese centro habfa alrededor de un 30% de TITL.

Conclusion

La ITL sigue siendo muy frecuente en las prisiones y su ma-
nejo es fundamental para un buen control de la TB.

Hay que modificar algunos de los puntos del programa de
prevencion y control de la Tb en prisién en lo referente a la ITL,
especialmente en cuanto al protagonismo de los IGRAs y tal vez
considerar positivos en los inmunocompetentes las PT>10 mm
de induracion para favorecer la especificidad.

Optimizar el tratamiento: preferible iniciar pocos TITLy que se
cumplimenten bien a que se comiencen muchosy se terminen
pocos y/o se hagan mal.
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Introduccion

Durante muchos afos la descripcion de enfermedades por
MNT era casi anecddtica, pero en los Ultimos 20 la situacion
ha cambiado'. Las infecciones por MNT y los casos definitivos
de enfermedad constituyen un verdadero reto asistencial. Se
disponen de pocos trabajos que permitan concretar la realidad
asistencial en Espana’.

Objetivos
Objetivo principal
Analizar la frecuencia de las diferentes especies de MNT las

caracteristicas clinicas, los factores predisponentes y los trata-
mientos pautados.

Objetivos secundarios

— Conocer el nimero de pacientes con enfermedades por
micobacterias no tuberculosas y los factores relacionados
con la probabilidad de padecerlas.

— Analizar la evolucion en aquellos sujetos que recibieron
tratamiento y los aspectos que pueden influir en el fracaso
terapéutico.

Material y métodos

Se realizd un estudio observacional multicéntrico prospec-
tivo. Los pacientes con aislamiento de una micobacteria no tu-
berculosa durante el periodo comprendido entre septiembre del
2015 anoviembre del 2017 se incluyeron en la base de datos del
Registro Nacional SEPAR del Programa Integrado de Investigacion
en Tuberculosis (PII-TB). Participaron veinte centros sanitarios de
9 comunidades autdbnomas (Galicia, Asturias, Pais Vasco, Navarra,
Catalufa, Madrid, Andalucia, Baleares y Canarias).

Resultados

Se estudiaron un total de 515 pacientes con aislamiento de
una MNT. La edad media fue de 64,7 afios (1-95) con predominio
de varones: 317 (61,6%). Solo un 6,8% eran extranjeros.

Dentro del estudio diagndstico se realizd TC de torax al 80%
de los que tenfan criterios de enfermedad. Las muestras recogidas
para el aislamiento de las MNT fueron esputo en 365 pacientes
(76%) y aspirado bronquial en 122 pacientes (25%). Un 3% se
recogieron a través de biopsia. Presentaron baciloscopia positiva
un 30,3% de los que desarrollaron enfermedad.

Cumplian criterios de enfermedad 191 pacientes (37%) sien-
dolas MNT mas frecuentes M. avium complex (57,6%), sequida de
M. abscessus (9,9%) y M. kansasii (7,3%). Se analizaron los distintos
factores de riesgo que podrian facilitar las enfermedades por
MNT. En el andlisis de regresion logistica, estaban relacionados
de forma independiente la presencia de VIH, fibrosis quistica,
bronquiectasias y lesiones residuales.

Se realizd antibiograma al 51% de los pacientes tratados
sobre todo cuando las especies aisladas eran M. abscessus y MAC.
Seindicé tratamiento en 145 pacientes (76% de los que cumplian
criterios). En los pacientes con enfermedad por MAC las pautas
tuvieron macrélidos en el 98,7%, en los casos por M. kansasii el
92,8% recibieron una pauta de isoniazida, rifampicina y etam-
butol, mientras que para M. abscessus se utilizaron 13 farmacos
combinados en 13 regimenes diferentes, especialmente clari-
tromicina (65%), amikacina intravenosa (59%) y linezolid (59%).
Se realizé cirugia en 6 casos: 4 debido a MAC 'y 2 a M. abscessus.

EnlaTabla 1 se refleja la evolucion final de los casos de MNT.
Eltratamiento se realizd con éxito en 123 (85%), y este hecho se
relacionaba de manera independiente con no tener factores de
riesgo (OR: 7,25; IC 95%: 0,93-56,44; p=0,04).
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Tabla 1. Evolucion final de los casos mas frecuentes de MNT tratados.

MAC M. kansasii M. simiae M. xenopi M. lentiflavum M. abscesus M. fortuitum M.chelonae
Casos 110 14 8 6 5 19 10 9
Tratamiento 79 (72%) 14 (100%) 8 (100%) 6 (100%) 1 (20%) 17 (89%) 7 (70%) 8 (89%)
Revision 97 (88%) 13 (93%) 8 (100%) 6 (100%) 3 (60%) 18 (95%) 10 (100) 9 (100%)
Curacion 36 (46%) 9 (64%) 2 (25%) 3 (50%) 0 5 (29%) 5(71%) 5 (63%)
Tratamiento 29 (37%) 3(21%) 5 (62%) 3 (50%) 0 3(18%) 2 (29%) 2 (25%)
completado
Tratamiento 82% 86% 87% 100% 0 47% 100% 88%
exitoso

Conclusiones

— Mycobacterium avium complex es la especie que con mas
frecuencia causo enfermedad.

— Ennuestra serie se han tratado un nuimero elevado de casos
con enfermedad, con evolucién satisfactoria en un porcen-
taje similar a lo comunicado previamente, probablemente
condicionado por un alto grado de cumplimiento de las
recomendaciones de las diferentes guias clinicas.

— La presencia de enfermedades asociadas también parece
influir en el resultado final.
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La tuberculosis congénita es aquella adquirida durante la
vida intrauterina o en el canal del parto, y se manifiesta habitual-
mente en la 22-32 semana de vida. Es muy rara en nuestro medio
y se produce cuando la madre desarrolla enfermedad activa
durante el embarazo, si bien ésta puede ser silente (tuberculosis
genital) o manifestarse tras el parto. La tasa de transmision fetal
es del 0 al 3%, siendo excepcional cuando la madre recibe un

tratamiento correcto durante el embarazo o tiene tuberculosis
exclusivamente pulmonar,y mas frecuente en las formas miliares
y del tracto genital. La tuberculosis genital es poco frecuente en
nuestro medio, pero debe ser tenida en cuenta como posible
causa de enfermedad inflamatoria pélvica o esterilidad tubarica,
especialmente en madres inmigrantes procedentes de pafses
con alta endemia de tuberculosis. El diagndstico de la tuberculo-
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sis congénita se basa en los criterios de Cantwell, que requieren
confirmacion microbiolégica en el lactante y al menos uno de
los siguientes: aparicion de los sintomas en la primera semana
de vida, demostracién de un complejo primario en higado, in-
feccion de la placenta o del tracto genital materno o exclusion
de la transmision postnatal con investigacion minuciosa de los
contactos.

La otra forma de tuberculosis neonatal es la adquirida tras
el nacimiento, que se contagia por via respiratoria a través de
un contacto cercano bacilifero y que habitualmente debuta a
partir del mes de vida.

En la tuberculosis congénita y neonatal suele existir afec-
tacion pulmonar, y con frecuencia se produce diseminacién
miliar y meningitis, lo que condiciona una elevada morbilidad
y mortalidad. El diagndstico es complejo, ya que la prueba de
tuberculina (PT) habitualmente es negativa (80%) y los IGRAs
muestran buena especificidad, aunque su sensibilidad es menor
que en ninos mayores y adultos. Ademds, son frecuentes los resul-
tados indeterminados por respuesta insuficiente al mitégeno por
inmadurez inmunoldgica. En la analitica sanguinea son frecuen-
tes la leucocitosis, neutrofilia, anemia, trombopenia, aumento
de transaminasas y elevacion de proteina C reactiva y VSG. La
radiografia de térax esté alterada en la mayoria de los casos, con
patron miliar aproximadamente en el 50%, aunque puede ser
normal al nacimientoy presentar una rapida progresion posterior.
La ecografia abdominal puede revelar hepatoesplenomegalia,
adenopatias mesentéricas, lesiones focales multiples en higado
y bazo y ascitis. En aproximadamente el 20-30% de los casos
existe afectacion meningea.

El diagndstico microbioldgico se basa en la obtencion de
jugos gastricos (3 muestras en dfas consecutivos) o aspirado
traqueal (en niAos intubados) para realizar técnicas de PCR,
baciloscopia (positiva con mucha mas frecuencia que en nifos
mayores, 70-90%) y cultivo (positivo en el 60-90%). Ademas, es
fundamental el estudio de contactos, que permite excluir casos
de tuberculosis en el medio familiar antes de que el nifio sea
dado dealta. Sila tuberculosis materna no ha sido documentada
durante el embarazo, y el nifio se diagnostica en el primer mes de
vida, debe realizarse PTy radiografia de térax a la madre y valorar
el realizar una biopsia endometrial para descartar tuberculosis
genital (especialmente indicada en casos de fecundacion in vitro
por esterilidad tubdrica).

En el paciente con tuberculosis congénita se recomienda tra-
tamiento farmacoldgico durante un minimo de 9-12 meses, con

Tabla 1. FArmacos utilizados en el tratamiento de la tuber-
culosis congénita y neonatal.

Farmaco Dosis Via administracion
Isoniazida* 10-15 mg/kg/24 horas Oral
Rifampicina 10-20 mg/kg/24 horas Oral
Pirazinamida 30-40 mg/kg/24 horas Oral
Amikacina 15-25 mg/kg/24 horas Intramuscular

0 intravenosa

Etambutol 15-20 mg/kg/24 horas Oral

*Debe suplementarse con piridoxina (vitamina B6) en el caso de lactancia
materna exclusiva.

una fase de induccion de 2 meses con farmacos antituberculosos
(3 en cepas sensibles), y una fase de mantenimiento durante 7-10
meses con biterapia con isoniazida y rifampicina. Las dosis que se
utilizan son las recomendadas en el lactante mayor de 3 meses
(Tabla 1), aunque para la mayorfa no se dispone de datos farma-
colégicos que validen su seguridad o eficacia por debajo de esta
edad. Es por tanto fundamental un seguimiento clinico cercano
para monitorizar su eficacia terapéutica y su potencial toxicidad.

Recientemente se han revisado de forma retrospectiva los
casos de tuberculosis congénita y neonatal en Europa entre
1995y 2020 a través del registro de pTBnet (pediatric tuberculosis
network european trialsgroup, datos no publicados). Se reclutaron
46 pacientes (14 en Espana), de 20 centros, con 29 casos de
tuberculosis congénita y 17 perinatal. El 46% de los nifios con
tuberculosis congénita fueron prematuros frente al 23% de las
formas perinatales. No hubo diferencias entre los dos grupos en
la afectacion pulmonar (86 vs. 100%), diseminacion miliar (31y
52%), abdominal (27 vs. 17%) y meningea (24 vs. 35%). En el 43%
de los nifos los sintomas debutaron en la primera semana de
vida. La clinica mas frecuente fue la presencia de sintomas respi-
ratorios (80%), fiebre (54%), retraso ponderal (45%), irritabilidad
(33%) y hepatoesplenomegalia (33%). Desde el punto de vista
analitico, el 46% mostraba anemia, el 41% afectacion hepaticay
el 16% trombopenia. La PT fue positiva en el 37% de los nifos,
siendo significativamente mas baja en la tuberculosis congénita
frente a la perinatal (17 vs. 71%). La rentabilidad diagnostica de
los IGRAs fue del 39%, siendo mas baja nuevamente en la tuber-
culosis congénita (27 vs. 50%). El diagndstico microbiolégico se
alcanzd en el 85% de los pacientes, siendo la rentabilidad mayor
por cultivo (67%), que por PCR (57%) y baciloscopia (26%). Tres
pacientes (6.5%) fallecieron y 4 (8.7%) presentaron secuelas
neurolégicas graves.
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