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Introduccién

Durante nueve afios (1971-1979) el Hospital Vic-
toria Eugenia ha sometido a tratamiento por tuber-
culosis inicial a 371 pacientes en régimen de 6, 9, 12
y 18 meses. Todos se controlaban con periodicidad
con medidas tedricamente eficaces para evitar en
lo posible los abandonos. Nuestros resultados
muestran una pérdida del 6,7 % de los pacientes en
la fase de tratamiento.

Por otra parte, el estudio de nueve meses de tra-
tamiento de B.T.A. presenta a los cinco afios de se-
guimiento un indice de recidivas del 1,7 %.

Estas circunstancias demuestran que la tera-
péutica, cuando es aplicada correctamente, produ-
ce un alto indice de rentabilidad clinica a largo plazo
y que en nuestro medio se hace necesario adecuar
normas comunes reguladoras que motiven lo sufi-
ciente a los pacientes para evitar abandonos pre-
maturos.

I. Variantes de la flora bacilar
La terapéutica de la tuberculosis ha quedado de-
finitivamente establecida atendiendo a dos circuns-

tancias clasicas: la asociacion de drogas antibacila-
res y su prolongacion en el tiempo. La relacion
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germen-huésped, tan peculiar en esta enfermedad,
es el principal determinante de estos criterios al
permitir la existencia de diferentes poblaciones de
gérmenes seglhn sean las caracteristicas de las le-
siones y el estado metabdlico de los mismos. La in-
tencién terapéutica final pretende, desde lograr
que los mutantes resistentes naturales, integrados
casi exclusivamente en las lesiones con mayor ca-
racter multiplicativo, sean destruidos de forma ho-
mogénea como el resto de la poblacion, hasta la
esterilizacion de los gérmenes con procesos meta-
bolicos mas lentos.

En el desarrollo de la enfermedad tuberculosa,
una primera fase esta formada por gran nimero de
gérmenes englobados por los macro6fagos. Al apa-
recer la caseosis se produce una disminucién global
de los bacilos que no vuelven a sufrir un incremen-
to importante hasta que poco después la licuacién
del tejido caseoso proporciona condiciones meta-
bolicas mejores para la multiplicacion activa extra-
celular.

El bacilo de Koch es un germen aerobio estricto
que se divide aproximadamente cada veinte horas
cuando las tensiones de oxigeno en su medio son
Optimas. No todos los gérmenes estan localizados
en zonas de tanto privilegio metabolico por lo que
se hace imprescindible diferenciarlos en varias sub-
poblaciones:

a) En fase de multiplicacién continua. Se alo-
jan en el interior de las paredes cavitarias donde el
pH es neutro y representan la mayoria (107-10°) de
toda la poblacion bacilar. Las drogas bactericidas
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como la rifampicina (R), isoniacida (H) y estrepto-
micina (S) actian selectivamente sobre ellos en la
primera parte del tratamiento o fase bactericida.
Representan por su facil acceso al exterior, me-
diante la expectoracion, los exponentes de la enfer-
medad activa y los perpetuadores del contagio. Su
destruccion inadecuada condiciona unos supuestos
clinicos bacterioldgicos de gran interés para la
reconduccion terapéutica:

1. Recidiva bacterioldgica: Aparece cuando el
tratamiento, aunque correcto en su aplicacion, es
suspendido precozmente y tiene la caracteristica
importante de no crear resistencias a las drogas ad-
ministradas cuya accion ha sido incompleta pero
homogénea en su capacidad destructiva.

Las lesiones cavitarias contienen mutantes resis-
tentes a las drogas cuya proporcion aproximada es
de un 1/10* para H y de 1/10° para S, existiendo
una probabilidad entre 100 para que un germen sea
resistente a las dos. La escasa cantidad de gérme-
nes resistentes a R (1/107) hace que la resistencia in
vitro no aparezca en la proporcion que lo hace con
las anteriores. _

2. Fracaso bacteriologico: Es el resultado final
de la administracion de drogas con alto poder bac-
tericida en forma de monoterapia. Se produce una
seleccion especifica de los mutantes resistentes a
dicha droga perdiendo ésta toda capacidad tera-
* péutica ulterior.

b) En fase de multiplicacion lenta: Asientan
sobre lesiones caseosas y no suelen contener mu-
tantes resistentes. Su nimero total no supera 10° y
son muy accesibles a drogas bactericidas como
R-H.

¢) En fase de multiplicacion esporddica: Son
intramacrofagicos y su pH es acido, componiendo
una flora similar en su nimero a la anterior. La
droga selectiva es la pirazinamida (Z).

Tanto en una poblacién como en otra la replica-
cion es muy poco frecuente lo que determina que la
segunda etapa del tratamiento deba ser larga.

d) En bacteriostasis prolongada: Al parecer
no se multiplican por lo que las drogas antibacila-
res no pueden actuar sobre ellos. Son eliminados
por las propias defensas del organismo.

Las drogas a que hemos hecho referencia han
conseguido su valoracion a lo largo de multiples es-
tudios experimentales, tanto in vitro como en el
animal de laboratorio, pero s6lo mencionaremos
aquellas investigaciones que resultaron claves en la
evolucion de la terapéutica. En 1956 McCune et al'
consiguen la esterilizacién temporal de los 6rganos
enfermos de un grupo de ratones con la asociacion
H + Z y once afios después en el Instituto Pas-
teur? y tras 4 meses de tratamiento con R + H se
logra la esterilizacion en pulmoén y bazo de los ra-
tones, situacidn que no s¢ alcanzd cuando las dro-
gas se administraron independientemente.

Ya en clinica humana y desde el punto de vista
de la rentabilidad de los esquemas terapéuticos
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empleados por la British Thoracic Association pa-
rece que el clasico de nueve meses tiene un indice
de recidiva global a los cinco aiios de seguimiento
del 1,7 %. En un estudio posterior de 6 meses de
duracién con R + H como base, mas Sy Z en los
dos primeros meses, el seguimiento a los dos afios
muestra una sola recidiva entre 125 enfermos.

Consideramos necesario esperar mas tiempo
hasta que ambos estudios puedan ser comparativa-
mente equiparables para deducir entonces su viabi-
lidad como norma terapéutica comun.

II. Adecuacion entre la norma terapéutica
y el enfermo

Esta suficientemente demostrado que si el régi-
men o asociacion terapéutica ha sido adecuado, los
resultados que se obtienen son uniformemente
buenos sea cual sea la condicidn en la que se halle
el enfermo, no consiguiéndose un mejor pronosti-
€O O una mas corta recuperacion porque se intro-
duzcan otros factores suplementarios que tedrica-
mente puedan mejorar el estado general como son
el reposo, una dieta equilibrada o un mayor tiempo
de hospitalizacion. El tratamiento antibacilar reci-
bido de forma correcta y durante un tiempo esti-
mado de maxima rentabilidad, en la actualidad no
inferior a nueve meses, proporciona a los pacientes
la mayor garantia de éxito y facilita al médico el es-
tablecimiento de controles evolutivos en base a la
bacteriologia a la vez que permiten la deteccion de
intolerancias a los medicamentos.

Consideramos como norma que el mayor éxito
en la terapéutica de la tuberculosis viene determi-
nado por el mayor nimero de pacientes que logran
finalizar el tratamiento en forma correcta.

La hospitalizacién, utilizada aan con frecuencia
y de forma prolongada, como paso imprescindible
en la terapéutica de la tuberculosis pulmonar, no es
necesaria en los casos iniciales salvo que existan
concomitantemente otros problemas médicos que
asi lo exijan. El enfermo tratado de forma domici-
liaria no incrementa la contagiosidad en el medio
de convivencia una vez que se ha establecido el
diagnostico y por ende la terapéutica. Los estudios
de Leff y Hansen® no aprecian conversion tu-
berculinica en ninguno de los contactos proximos
al caso indice una vez que se habia iniciado el trata-
miento. En cualquier caso se hace necesario eva-
luar al principio la remision de los sintomas
clinicos sobre todo la presencia de tos y la toleran-
cia a las drogas administradas. Es un condicionan-
te especial entre estos enfermos la presencia de ha-
bitos sociales como ¢l alcoholismo cronico que
proporciona indices de abandono superiores al res-
to y que requeriria de una asistencia paralela y
coordinada con socidlogos y psicélogos.

En cuanto al seguimiento tras la quimioterapia,
que se practicaba de una manera muy prolongada
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y en ocasiones duraba «de por vida», no parece
que tenga una razén de ser objetiva hoy dia, si se
tiene la certeza de que los pacientes han realizado
la terapéutica de forma correcta. La ineficacia de
un seguimiento largo esta demostrada en un niime-
ro de publicaciones* y previamente a éstos trabajos
en el afio 1969 el British Medical Research Council,
postulaba que aquellos enfermos que permanecian
bacteriologicamente inactivos al final del trata-
miento, entonces de 18 meses, tuviesen o no le-
siones cavitarias residuales, no precisaban de ma-
yores revisiones clinicas y aconsejaba que en su lu-
gar se concentrase todo el esfuerzo en la busqueda
y tratamiento de nuevos casos. En definitiva, los
controles rutinarios por si mismos descubren pocos
casos de reactivacion como comprobaron Edsall y
Collins en el analisis de 13.000 enfermos de los que
s6lo se detect6 un total de reactivaciones del 0,6 %
por este motivo.

La aceptacion por parte del paciente para tomar
los medicamentos depende principalmente de la ca-
pacidad de autobservacion que el mismo tenga con
respecto a la sintomatologia clinica que presenta.
En la mayoria de los casos ésta tiende a desapare-
cer precozmente con lo que facilita en gran medida
el abandono del tratamiento si por parte del médi-
co no se le insiste en la necesidad de proseguirlo.
En el caso concreto de la tuberculosis, el compor-
tamiento es similar al de otros procesos créonicos en
los que esta capacidad también se deteriora mas,
por lo que los resultados en el tiempo suelen ser
peores que en otros cuadros clinicos.

Otros factores que podrian de una forma teorica
determinar ese estado de conformidad con la tera-
péutica, y mas que nada cuando es de duracion lar-
ga, serian dependientes del nivel socio-cultural o
incluso economico, pero la realidad nos demuestra
que esta premisa no se cumple al no encontrarse en
estos grupos un mayor desarrollo de la motivacion
meédica. Por otra parte existen enfermos con unas
caracteristicas de vida muy irregular que nos
sorprenden por su buen acoplamiento a las di-
rectrices clinicas previstas. En general las variables
demograficas influyen muy poco en las conductas
de los enfermos, siendo mision del médico realizar
observaciones frecuentes de que la no presencia de
-sintomas clinicos no excluye la enfermedad.
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Otras personas quiza por un mayor grado de
sensibilidad ante la enfermedad o sus complica-
ciones o porque se conciencia de que pueden apare-
cer situaciones graves para su propia vida o que se
acoplan a la medicacion diaria sin padecer intole-
rancias, aportan el mayor grado de eficacia en los
resultados en contraposicion a lo que suele ocurrir
con otro tipo de enfermos cuyo estado de opinion
difiere en un principio de estos criterios o se modi-
fica a medida que transcurre el tiempo.

En lineas generales la complacencia ante el trata-
miento que conlleva a un incremento de los buenos
resultados finales es dependiente de que al enfermo
le sean facilitadas las instrucciones de forma clara
y congcisa y sobre todo cuando la relacion médico-
enfermo establecida es considerada como Optima.
Podemos deducir que la autoadministracion de los
medicamentos de forma correcta es la resultante de
la accion conjunta del profesional que los prescri-
be, de la aceptacion que logre en el enfermo, de las
propias caracteristicas de la enfermedad y de las
peculiaridades de la medicacion.

Resumiendo y como dice Sbarbaro® «nosotros
tenemos el conocimiento, los utiles, la capacidad,
la fuerza e incluso los recursos financieros para
solventar el problema de la aceptacion del enfer-
mo. Solo necesitamos la conviccion».
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