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INTRODUCCION

La TBC es la 1° causa de muerte por

enfermedades infecciosas a nivel mundial
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INTRODUCCION
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INTRODUCCION

cLiNIcA/
SOSPECHA

ANAMNESIS

Sintomas respiratorios > 3
semanas y/o hemoptisis

Factores epidemioldgicos:

* Antecedentes TBC

* Contacto con baciliferos

* Viajes a zonas con alta prevalencia

DIAGNOSTICO

PRUEBAS DE
IMAGEN

PRUEBAS DE
LABORATORIO

$

Baciloscopia de esputo
Ziehl-Neelsen / Auramina-
rodamina

Cultivo
Lowenstein-Jensen

Otras pruebas:
PCR, PT, IFNy y ADA



INTRODUCCION

, RIPE 2 MESES
_ CUADRUPLE - R+I 4 MESES
TERAPIA

VIH 9-12 MESES
'I'BC MENINGEA 12 MESES




TBC

PARADIGMA ACTUAL Y PROXIMOS ANOS

TBC RESISTENTE VACUNAS PANDEMIA COVID-19




TBC .
SISTENTE



TIPOS DE RESISTENCIAS

TBC MONORESISTENTE-
TBC POLIRESISTENTE -

TBC MDR -

TBC XDR -

FARMACORESISTENCIA 1° P aislada
FARMACORESISTENCIA 2° <

M. Bovis




FACTORES DE RIESGO

 Hallazgos clinicos y/o radiograficos
persistentes o progresivos durante el tto

e Falta de conversion de cultivos a
negativos durante los primeros 3 m de tto

e Adherencia incompleta al tto

e Fracaso documentado del tratamiento
recaida

e Historial de un régimen de tratamiento
inapropiado

O

e Exposicion a un individuo con TBC
resistente

e Residencia o viaje a una region con
alta prevalencia de TBC farmacorresistente

e Residencia o trabajo en entorno con
TBC farmacorresistente

e Nacidos en el extranjero: Emigracion
dentro de los 2 anos anteriores de una
region con TBC resistente



EPIDEMIOLOGIA

Reduccion del 15% de

casos respecto a 2019

Adultos en tto de TBC
resistente 32 % del
objetivo de 5 aios de 1,5
millones .

En nihos solo el 11 % del
objetivo de 115.000a 5
afnos.

Fig. 3.4.1 Namero global de personas notificadas que se han inscrito en el tratamiento de la TB-RR/MDR, 2015-
2020

Thousands

Al ages ] Aduits aged 15 years and above or age not reported . Children aged under 15 years

Flg. 3.4.3 Progreso mundial en el numero de personas tratadas por MDR/RR-TB entre 2018 y 2020, en
comparacién con los objetivos acumulativos establecidos para 2018-2022 en la reunién de alto nivel de la ONU

sobre TB

MDR/RR-TB treatment MDR/RR-TB treatment
(All ages) (Children)
Target: ' Target:
1.5 million 115000
2018-2022 treated in 2018-2022 treated in
2018-2020 2018-2020



DIAGNOSTICO TBC RESISTENTE

> Requieren micobacterias en fase de crec. Activo

Resultados:
- M.Liquido>2-3 sem
« M.Solido~> 4-8 sem

Pueden realizarse en muestra directa, sin esperar al crecimiento en el cultivo.
Resultados en 24-48 h

GenotypeMDRplus (Hain)

e Xpert MTB/RIF (Cepheid) puede || puede detectar simultaneamente
detectar resistencia a R en 2h mutaciones en los genes que
:’> S 95% ( >S que baciloscopia), codifican resistencia a I (katG e
E 98% inhA) y R (rpoB) en 6-24h.
Alta S para FQ y FISL.

TestS | , | , TEST S
IyR FQ Y FISL




ALGORITMO TERAPEUTICO TBC MDR Y XDR / PASO 4 \

AT PIRACINAMIDA
4 PASO 1 N PASO 2 DELAMANID
ETAMBUTOL
CLOFACIMINA
LEVOFLOXACINO/ [> BEDAQUILINA ® ; ETIONAMIDA/PROTONIAMIDA
MOXIFLOXACINO +
L ) CICLOSERINA

FARMACOS NO RECOMENDADOS ISONIACIDA +++

® MEROPENEN/IMIPENEM

-CAPREOMICINA/KANAMICINA — L
) INYECTABLES
-AMOXICILINA CLAVULANICO SIN e ™\
ASOCIAR CARBAPENEM Kanamicina PASO 5
Amikacina
-AZITROMICINA / CLARITROMICINA Capreomicina AMIKACINA/

Estreptomicina \ ESTREPTOMICINA




TTO de continuacion >6 M tras cultivo —

REGIMEN LARGO VS REGIMEN CORTO >3 M cultivos + tras tto-> Estudio

adherencia y resistencias
LARGO @

« Enfermedad diseminada,
meningea o del SNC.  VIH avanzado sin enfermedad

extrapulmonar pueden tratarse

CORTO 9-12
MESES

« Infeccion ava]nzada por VIH con BPaL ( Bedaguilina,
(CD4<50 celulas/microlL) y protionamida y linezolid)
enfermedad extrapulmonar

- Embarazo. « Enfermedad TBC no complicada

« Enfermedad TBC con gran
afectacion radiologica

 Contraindicacion a uno o mas
medicamentos



EFECTOS SECUNDARIOS

ARRITMIA/PROLONGACION DEL QT
NEFROTOXICIDAD

HEPATOTOXICIDAD

INDUCCION CYP 450
CITOPENIAS

ERUPCION CUTANEA

NEUROPATIA/ ALT NRL

Bedaquilina, delamanid, clofacimina
Aminoglucosidos , capreomicina

Isoniacida, piracinamida, etionamida, acido p-
aminosalicilico , clofacimina

Bedaquilina, delamanid
Linezolid

Todos . Evitar Tioacetazona en VIH >
Erupcion grave

Cicloserina, Isionacida, fluorquinolonas,
aminoglucosidos, etionamida, capreomicina.




NINOS

EVITAR
INYECTABLES

PROHIBIDO
FLUORQUINOLONAS Y ETAMBUTOL
HASTA ADOLESCENCIA

EMBARAZADAS

EMBARAZO

EVITAR
PIRIZINAMIDA

PROHIBIDO
FLUORQUINOLONAS
ETIONAMIDA
PROTIONAMIDA



COINFECCION VIH

ENSAYO STREAM:
TERAPIA CONVENCIONAL >>>TERAPIA ACORTADA
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DOLUTEGRAVIR >>> EFAVIRENZ
- No interaccidn con Bedaquilina
- Mejor adherencia (1 comp)-> tenofovir-lamivudina-dolutegravir



CIRUGIA EN TBC MDR Y XDR

4 N

CULTIVOS DE ESPUTO + TRAS
4/6 MESES DE TTO

TBC-XDR COMPLICADA
-Hemoptisis masiva
wistula broncopleural persistenty

RESECCION PARCIAL >>> NEUMECTOMIA

CICLO COMPLETO DE TTO TRAS CIRUGIA




TIPOS DE VACUNAS

SUBUNIDADES

VIVAS
ATENUADAS

CELULAS

INACTIVADAS

\ \
£h ‘:\J&_ )

VACUNAS
TBC

7Y

BCG
Y NUEVAS

TIPOS DE ESTUDIOS DE VACUNAS

P. INFECCIONES

P. ENFERMEDAD

. P. RECURRENCIAS



Fig. 4.10 Practicas de vacunacion con BCG por pais
- BCG

- Unica vacuna
aprobada

- Efectividad limitada a
proteccion de formas
graves en nhiios
pequenos, sin
capacidad para
modificar el impacto
global de la TBC

- La OMS continla
recomendando la

vacuna BCG neonatal 113

en paises o entornos y on 5%o

con una alta Helizss cobertura

incidencia de con BCG cobertura (2019)
infantil >909%0

tuberculosis



i . e M72/ASO1E — M72/ASO1E
Vacunas frente a la tuberculosis en investigacion ;2 de refuerzo de subunidades con 2 prot de

Segin tipo de vacunas, usos, poblacion diana y fase de desarrollo (ochubre de 2020) subunidades de M.tuberculosis (Mtb32A y Mtb39A) y
mmmmm un adyuvante (ASO1E). En un ensayo aleatorizado(
n=3500 VIH — y BCG)
BCG-2mp1 (Zurich, Suiza) MTBVAC (Zaragoza, M72 + ASO1 VPM1002 (Max Planck I,
NL/AA ""‘“‘z\m Espalia) NL/ A ok Aerasan  Slindia)NL/Aa /R Casos de TBC (0,3 vs 0,6 casos
100 anos/p)
"‘°"m‘*‘“‘" (hadOXISAMVASSA  TB/FROAL 2 mfu‘:’:mw MP Efectividad 49,7% ( IC 95%
m aerosol/M (Odord) A Riespar /Il s Cadlapramass /[ (22,;_71; z)b N
<25y hombres protec
BCG-ChAdOX1.PPE1S- GamTBVac BCG Revaccination HS56:C31 M. Vaccae
AR - SV, s A il logonA| - gR) -172 y DAR-901 — SRL-172
S I033/GLASE I033/6LASE Vacuna de refuerzo de células enteras
OO oyl oA Bizgents | B inactivadas derivada de una micobacteria no
g | S P tuberculosa.
(pVac2/Advax (Sindey) ~ HS6AC31 RUT! (Avchivel Pharma) A:l?dde:hn.;da .u;eomtoslyla(t-;ntl:s En un ensayo aleatorizado de fase 3 (n=2000 ;
» destinada a adolescentes y adultos
= SSl.Vahml l l:va(una terapéutica = VIH + Y BCG) Casos de TBC

- 0
MVAT )I Fuente: adaptado de TBVI, octubre de 2020. https://www.tbvi.eu/what-we-do/pipeline-of- : RR 0/61 / IC 95%
vaccines/ modificado hitps://vacunasaep,org/profesionales/noticias/the-informe.OMS-2019 a (0,39'0,96)
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EPIDEMIOLOGIA

Fig. 1.1 Tendencia mundial en las notificaciones de casos de personas recién diagnosticadas con TB, 2016-
2020

Caida sustancial del 18

% entre 2019 y 2020, de g
7,1 millones a 5,8

millones

Ca ida gIObaI de Fig. 1.2 Tendencias en las notificaciones de casos de personas recién diagnosticadas con TB por regién de la

u gm - OMS, 2016-2020
notificaciones
>notable en regiones con

alta prevalencia - /\ /\

y - -
(Sudamerica, Asiay
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La pandemia COVID-19 amenaza seriamente con revertir avances logrados

Estudio Stop TB Partnership | > [1,4 millones muertes adicc. 2020-2025}

Paises mas afectados | > { Paises con > prevalencia casos }

Cifras de mortalidad esperadas |

>[ Cifras de 2012 (1,6-1,8 }
millones)

> Hacinamiento ( clases bajas / +afectadas)
Aumento de casos ! ) < Condiciones sociosanitarias

< Recursos sanitarios y diagnosticos
> Confusion sintomas con COVID 19
Colapso de sistema sanitario

Disminucion de diagndstico de casos




SRS
~ CONCLUSIONES

Reduccion de casos de TBC resistente
aunque muy lejos del objetivo

Importancia de disponibilidad de pruebas
de deteccion genotipicas de resistencias

Necesidad de desarrollo e implantacion de
vacunas para M.tuberculosis

Disminucion de notificaciones de casos
debido a la pandemia de COVID-19 y

peligro de retroceso en objetivos
alcanzados
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