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El Sentinel Project on Pediatric Drug-Resistant Tuberculosis es una asociacion
internacional de investigadores, cuidadores y defensores que tiene como objetivo
desarrollar e implementar estrategias basadas en evidencias clinicas para prevenir muertes
infantiles causadas por esta enfermedad tratable. Somos una red en constante aprendizaje
que se ha comprometido a la generacion y difusion de conocimientos y datos para
promover la accion inmediata.

La tercera edicion de este manual se basa en el Manejo de la Tuberculosis Multidrogo
Resistente en Nifios: Guia de Campo, primera edicion, noviembre del 2012, y segunda
edicion, marzo del 2015, un recurso desarrollado por el Sentinel Project.
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En cuanto a las relaciones entre el Sentinel Project on Pediatric Drug-Resistant
Tuberculosis (denominado en lo sucesivo «el Sentinel Project») y usted, el Sentinel Project
y sus propietarios en todo momento poseen vy retienen todos los derechos, titularidad e
intereses sobre el “Manejo de la Tuberculosis Multidrogo Resistente en Nifios: Guia de
Campo,” incluyendo todos los derechos de propiedad intelectual sobre ellos. Usted puede
usary copiar la Gufa de Campo, o partes de la misma, siempre y cuando (i) notifique sin
demora de su uso al Sentinel Project via correo electrénico a sentinel_project@hms.
harvard.edu v (i) reproduzca todos los derechos de autor, avisos y condiciones que figuran
en la Guia de Campo, tal como se le entrega a usted, en todas las copias que haga en
conformidad con esta condiciones.

Mediante el uso de la Guia de Campo, usted reconoce que (i) los colaboradores y los
autores no garantizan la integridad o exactitud de la informacién contenida en la Guia de
Campo, (ii) la Gufa de Campo no representa ni abarca todos los datos u otra informacion
que pueden ser de interés para usted, (iii) partes de la Guia de Campo pueden ser
obsoletas y pueden haber sido sustituidas por cambios posteriores en la regulacion
vigente o a las condiciones que afectan las organizaciones de salud en general, v (iv) los
colaboradores y los autores no tienen obligacion alguna de actualizar la Guia de Campo o,
si se actualiza, de proporcionar nuevas versiones.

En la maxima medida permitida por las leyes aplicables, ninguno de los colaboradores

y los autores son responsables, bajo ninguna circunstancia o bajo ninguna teoria legal,
agravio, contrato, responsabilidad estricta o, de cualquier otro tipo, de ninglin dafno
directo, indirecto, accidental, consecuencial, ejemplar o punitivo, o cualquier otra lesion

o dano, incluyendo, sin limitacién, danos basados en errores, omisiones, debido al uso de
algunas de las ideas, instrucciones, procedimientos, productos o métodos contenidos en el
material incluido en esta guia.

Al utilizar esta guifa, usted reconoce vy acepta estos términos.
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Foto cortesia de Jennifer Furin

INTRODUCCION

La tuberculosis multidrogo-resistente (TBC-MDR) es un problema creciente de salud
publica a nivel mundial; TBC-MDR se define como cepas de tuberculosis con resistencia

in vitro por lo menos a isoniacida y rifampicina. Se estima que hoy en dia hay mas de cinco
millones de personas infectadas y enfermas con formas resistentes de tuberculosis (Orga-
nizacion Mundial de la Salud, 2011). Los nifios representan una proporcion significativa de
estos casos, sin embargo, carecen del mismo acceso al diagnoéstico y tratamiento que sus
homologos adultos. Un meta-analisis reciente analizando el tratamiento de la TBC-MDR
en ninos demostrd que mas del 80% de los nifos presentaban resultados positivos cuando
fueron tratados por TBC-MDR y que ademas los pacientes pediatricos toleraron bien los
medicamentos de segunda linea (Ettehad, D. et al., 2012). Sin embargo, sélo 351 pacien-
tes fueron incluidos en este analisis, lo cual refleja que sélo unos pocos nifos en el mundo
son diagnosticados vy tratados por TBC-MDR.



Es necesario adoptar medidas urgentes para hacer frente a esta carencia en la atencién
médica. Basandose en la experiencia con VIH pediatrico, el acceso equitativo a la asis-
tencia médica en los nifnos con TBC-MDR sélo se producird una vez que se hayan desar-
rollado enfoques sistematicos para el diagndstico y tratamiento en nifos y una vez que
se haya generalizado el acceso a las formulaciones pediatricas de los medicamentos de
segunda linea. Esta guia de campo se ha creado para servir de herramienta a los profe-
sionales que trabajan con nifos en situacion de riesgo de infeccién o que estan enfermos
con TBC-MDR. Siguiendo el ejemplo establecido por Médicos Sin Fronteras (MSF) en su
publicacion “Tratamiento de la tuberculosis drogo-resistente: qué se necesita”’, esta guia
se centra en los temas relacionados con las practicas clinicas y programaticas y no ofrece
gran cantidad de material de referencia sobre el manejo de la TBC-MDR. Dicho material
puede encontrarse en otras multiples gufas (MSF, 2011). Esta gufa de campo debe consid-
erarse complementaria a las recomendaciones existentes.

En general, una guia como ésta debe ser desarrollada utilizando investigacion basada en

la evidencia. Lamentablemente, hay pocos estudios empiricos de la TBC-MDR en nifos.
Al mismo tiempo, los médicos especialistas en la mayoria de los paises estan atendiendo

a los ninos en riesgo o enfermos con la TBC-MDR que necesitan acceso inmediato a
atencion médica. Esta guia de campo ha sido desarrollada por un equipo de expertos que
conjuntamente han tratado a cientos de ninos con TBC-MDR en las Ultimas dos décadas
en todas las regiones del mundo. Esperamos que esta guia se pueda utilizar como una
herramienta para aumentar rapidamente el niimero de nifios que reciben atencién para la
TBC-MDR. En esta guia se incluyen ejemplos de casos para mostrar como estas recomen-
daciones se pueden poner en préactica.

Siempre que sea posible, el manejo de los nifos con la TBC-MDR debe tener lugar den-
tro de las actividades de un Programa Nacional de Tuberculosis. Existen varias ventajas
al hacerlo asi, incluyendo: un enfoque contextual, la integracion con otras iniciativas de
salud, v el fortalecimiento de los sistemas sanitarios. Si las actividades ocurren fuera de
los auspicios de un Programa Nacional de Tuberculosis, se deben hacer todos los esfuer-
z0s posibles para reportarlos resultados de una manera estandarizada y colaborar con el
Programa Nacional de Tuberculosis correspondiente.

Por Ultimo, reconocemos que el término “nifios” abarca una amplia gama de individuos y
edades con necesidades muy distintas. Un nifo de 2 anos de edad requiere un enfoque
diferente a uno de 12 anos de edad, asi que el tratamiento de nifos con la TBC-MDR
nunca tendra un enfoque generalizado de “una talla para todos”. Por otro lado, los nifios
mayores de 12 anos de edad pueden ser tratados como adultos siempre y cuando se
consideren las necesidades emocionales especificas de los nifios adolescentes y sus cuida-
dores. Nosotros nos centramos principalmente en el cuidado de los nifios més pequenos,
qgue es el mas problematico, y esperamos ofrecer un compendio de experiencias practicas
que puedan ser Utiles para los programas vy los proveedores de salud de los nifos con
posible TBC-MDR. Confiamos en que este intento inicial se ampliard y mejorara consid-
erablemente en los proximos anos a medida que se gane y documente méas experiencia
respecto a esta poblacién desatendida.
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SECCION 1: DIAGNQOSTICO DE LA TBC-MDR EN
NINOS

El diagnostico de la TBC en nifos puede hacerse en la mayoria de los casos sobre bases
clinicas y radioldgicas incluso cuando la confirmacion bacterioldgica no ha sido posible. La
mavyoria de los nifos mayores de 7 anos pueden proporcionar esputo para la confirmacion
bacterioldgica y pruebas de sensibilidad a medicamentos. Debido a que los ninos pueden
tener enfermedad paucibacilar o enfermedad extrapulmonar, y debido a que las muestras
de esputo son dificiles de obtener en los nifos més pequefos, el diagndstico de TBC

con confirmacion bacteriolégica puede ser dificil de realizar vy las pruebas de resistencia

a los medicamentos no son siempre posibles. Por lo tanto, es necesario un alto indice de
sospecha clinica, asi como la buena disposicidn para iniciar el tratamiento empirico de la
TBC-MDR aun en la ausencia de la confirmacién bacteriolégica. Se necesitan enfoques
sistematicos para el manejo de contactos pediatricos de los pacientes con la TBC-MDR.
En esta seccion se discutira:

o El diagndstico de la TBC-MDR pediétrica

e Muestras para el diagnostico, preparaciéon y pruebas

e Seguimiento de la fuente de contagio

Reconocimiento y Tratamiento Inicial de un Nino con Sospecha de
TBC-MDR

La TBC debe ser incluida en la lista de diagnostico diferencial de cualquier nifio con tos
cronica persistente o fiebre, pérdida de peso o signos especificos sugestivos de TBC como
la linfadenitis, malformaciones de la columna, ascitis y efusiones articulares. El diagndstico
de la TBC-MDR en ninos es dificil y requiere un alto indice de sospecha. El algoritmo de la
pagina siguiente sugiere una estrategia diagnostica para determinar los factores de riesgo
de TBC-MDR en nifios a los que se les han confirmado la TBC o son sospechosos de
padecerla.

Abreviaturas de los farmacos utilizados en este manual

INH  isoniacida THA  etionamida

RIF rifampicina PTO  protionamida

EMB etambutol LVX  levofloxacina

PZA  pirazinamida MFEX  moxifloxacino

SM estreptomicina OFX  ofloxacina

CM capreomicina CS cicloserina

KM kanamicina TZD  terizidona

AMK amikacina PAS  acido para-aminosalicilico
BDQ bedaquilina DLM  delamanida



Algoritmo para la Sospecha de TBC-MDR en el Nino

Criterios de sospecha de TBC-MDR

e Recibi¢ tratamiento para TBC en los uUltimos 6-12 meses

e Contacto cercano con una persona con TBC-MDR confirmada, incluso en el domicilio o en
la escuela

e Contacto cercano con una persona que fallecié con TBC, que tuvo un fracaso al
tratamiento, o que no cumplia con el tratamiento

o Falta de mejora clinica después de 2-3 meses de tratamiento TBC con un esquema de
primera linea, incluso la persistencia de baciloscopias o cultivos positivos, la persistencia
de sintomas de TBC, y la falta de aumento de peso (la mejoria radioldgica con frecuencia

se retrasa)

Si No —>  Continuar evaluacién
para descartar TBC
sensible

Evaluacion clinica y pruebas diagnoésticas
de TBC-MDR que incluyen esputo, pruebas
rapidas, toma de muestras de fluidos, biopsia

l

Resultados disponibles de las pruebas

diagndsticas g
Si
TBC-MDR TBC sensible  Sin diagnoéstico Clinicamente Clinicamente inestable
confirmada confirmado estable sin signos con signos y sintomas
o sintomas preocupantes (temperatura
preocupantes > 40, hipoxia, disnea,
hemoptisis, anorexia severa,
indicadores de TB meningea o
diseminada)
Tratamiento Tratamiento
basado en de primera
prueba de linea v
sensibilidad
Esperar el Considerar iniciar un
diagnostico y vigilar esquema empirico de TBC-
de cerca MDR mientras se espera el
diagnéstico
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Ejemplos de Casos: Sospecha de TBC-MDR en el Nino

Colombia

Antonio es un nino de 7 anos de edad que se presenta a la clinica con 3 semanas de
fiebre, tos e inflamacion en la rodilla derecha. Su padre nota que el nifno ha estado
‘sofioliento” en la escuela y ya no estd interesado en jugar a futbol con sus amigos.
Cuando se le pregunta como se encuentra, Antonio dice “me duele la pierna”, pero no
informa de otras dolencias. Su padre también le dice que la madre de Antonio murio el
mes pasado. “Me dijeron que fue TBC, pero no lo sé. Ella tomaba su medicamento para la
TBC cada dia bajo supervision de la enfermera”. No hay otras posibles exposiciones a TBC
y, antes de este episodio, Antonio ha sido un nifio sano, ha tenido un buen crecimiento y
ha recibido todas las vacunas recomendadas.

En el examen fisico, a Antonio se le ve palido y languido. Su temperatura es de 39,6 °©

C vy su peso es solo de 16 kg, lo cual estad por debajo del percentil 5y representa una
caida en su curva de crecimiento, que habia estado previamente en el percentil 15.
Tiene linfadenopatia cervical, el examen pulmonar del l6bulo superior derecho presenta
crepitaciones y el examen de la rodilla derecha muestra una gran efusion.

Usted sospecha de la TBC y esta preocupado por la posibilidad de la TBC-MDR, va que
su madre murid de TBC mientras se le suministraba medicamentos de primera linea.
Antonio esta clinicamente estable y sin indicacidon inmediata para iniciar un esquema
empirico de TBC-MDR. El proporciona esputo para la baciloscopia vy el cultivo, y una
muestra del liquido de su rodilla es también enviada al laboratorio para su analisis. Usted
pregunta acerca de la utilizacion de una prueba genotipica rapida (GeneXpert ®) en el
Laboratorio Nacional. Su radiografia de térax muestra un infiltrado irregular en el lobulo
superior derecho. Todos los resultados de las muestras son negativas cuando su padre lo
trae de nuevo a la clinica con una temperatura de 40,5 ° C vy dificultad respiratoria. Dada
su inestabilidad clinica y los factores de riesgo de la TBC-MDR, se comienza un esquema
empirico para la TBC-MDR. La TBC-MDR nunca se confirma.

Kenia

Shamba es un nifo de 7 anos de edad que fue llevado al centro de salud por su madre
después de que ella notara “protuberancias” en su cuello y de que el nifo estuviera
“tosiendo todo el tiempo”. Shamba dice que se siente cansado y “sudoroso todo el
tiempo”. El empieza a llorary le dice que extrana a su padre, que murié el afo anterior.
Tras més preguntas, la madre de Shamba informa en un susurro que su esposo murio de
TBC el ano anterior, a pesar de que tomod los medicamentos todos los dias.

En el examen fisico, Shamba se observa caquéctico. Presenta una fiebre de 39 °Cvy
taquicardia con un ritmo cardiaco de 137. En el examen, presenta linfadenopatia cervical
multiple; los nddulos se sienten frios al tacto y son redondos y gomosos. Su examen

revela un soplo cardiaco sistdlico de eyeccidon grado 2/6. Su examen pulmonar revela
retracciones de la pared toracica con una minima expansion del hemitérax derecho. El lado
derecho del pecho es sordo a la percusion y no se escucha ningun sonido respiratorio.

Shamba esta criticamente enfermo y se somete a una toracentesis de emergencia con
la extraccion de 600 cc de liquido de color pajizo. Es capaz de dar una muestra de



esputo que se envia para frotis, cultivo y prueba de sensibilidad. Debido a que esta tan
mal, y dado que su padre murid de TBC mientras estaba en tratamiento, le inician a
Shamba un esquema para la TBC-MDR. Dos dias mas tarde, los resultados de su prueba
de sensibilidad muestran resistencia a rifampicina (RIF), y los de su cultivo muestran
resistencia a RIF, isoniacida (INH), etambutol (EMB) y estreptomicina (SM). Dado a que

se inicid el tratamiento con rapidez, Shamba pudo recuperarse por completo y sigue
siendo un nifo activo y jugueton de 9 afos (completd 2 afos de tratamiento) y es el mejor
alumno en su salén.

Kazakstan

Aizhan es una nifa de 11 anos de edad que acude a su centro de salud con fiebre, pérdida
de peso, tos y hemoptisis. Aizhan estd en su cuarto mes de tratamiento de la TBC y se
encuentra actualmente en la fase de continuacion INH/RIF que se da a través de su
Programa Nacional de Tuberculosis utilizando un esquema directamente observado de
corta duracion.

Aizhan fue diagnosticada por primera vez cuatro meses antes cuando presento los
mismos sintomas y se encontrd que tenfa bacilos acido-resistentes positivos en su frotis.
Se comenzo el tratamiento con INH, RIF, pirazinamida (PZA) y EMB, v recibié terapia
diaria supervisada en un dispensario de su comunidad. No ha perdido una sola dosis

de la terapia. En su primer mes de tratamiento, el frotis dio resultado negativo y dijo
sentirse “mejor” al desaparecer su tos vy fiebre. Sin embargo, durante su segundo mes

de tratamiento, comenzd a toser de nuevo y desarrolld sudoracién extrema nocturna. El
frotis del segundo mes dio resultado negativo y se le prescribid INH y RIF. Sus sintomas
empeoraron y comenzo a tener fiebres diariamente. Fue llevada a la clinica y el frotis del
tercer mes mostré que tenia “bacilos acido-resistentes inusuales” que se interpreté como
una “contaminacion” tras un resultado negativo cuando se repitié el frotis. Continud con
INH Y RIF. Se confirmd su adhesion diaria a la terapia.

Ahora, se presenta al centro de salud después de haber tosido “dos tazas” de sangre.
También informa de una pérdida de peso de ékg, fiebres diarias, tos severa y dificultad
para respirar. En el examen fisico, tiene una apariencia enfermiza, caquéctica, con
taquicardia y sus pulmones presentan crepitaciones difusas vy silbidos en todos sus
sectores. Su esputo estd manchado de sangre, pero se realiza un frotis que muestra
bacilos 4cido-resistentes. Se les pregunta de nuevo por sus antecedentes, y Aizhan y su
madre niegan cualquier contacto con otros enfermos de TBC y especificamente declaran
no haber tenido ninglin contacto con enfermos conocidos de TBC-MDR o con factores de
riesgo. Una prueba rapida del VIH resulta negativa.

Aizhan se considera en alto riesgo de TBC-MDR, ya que el régimen de primera linea

dado bajo un estricto DOT esté fallando. Su esputo se envia para cultivo y prueba de
sensibilidad. Mientras tanto, se comienza un régimen empirico de kanamicina (KM),
levofloxacina (LVX), etionamida (THA), cicloserina (CS), acido para-aminosalicilico (PAS),
EMB y PZA. Es hospitalizada las primeras dos semanas de tratamiento y luego regresa a su
comunidad de origen. Recibe su inyeccion diaria y otros medicamentos bajo estricto DOT
en el dispensario de su comunidad. Sus sintomas mejoran y dos meses mas tarde su frotis
es negativo. Se realiza nuevamente la prueba de sensibilidad, la cual muestra resistencia

a INH, RIF, EMB y SM. Continuia en un régimen de KM, LVX, THA, CS, PAS, y PZA, y

es vigilada de cerca para observar el cumplimiento del tratamiento y posibles efectos
adversos.
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Puntos Claves

e Se necesita un alto indice de sospecha clinica para hacer un diagnostico
oportuno de la TBC-MDR en nifos.

e |os factores de riesgo incluyen antecedentes de tratamiento previo, falta de
mejoria en el tratamiento con farmacos antituberculosos de primera linea,
contacto con un paciente con TBC-MDR, contacto con alguien que murié
estando en tratamiento para TBC o que tuvo un fracaso del tratamiento.

e El tratamiento empirico (sin confirmacién bacteriolégica) debe ser considerado vy
debe basarse en las pruebas de sensibilidad del caso fuente o en los resultados
de las pruebas de sensibilidad de muestras propias del nifio (si estan disponibles).

e Elinicio temprano de un tratamiento adecuado es esencial para llegar a un buen
resultado.

Manejo de Muestras para el Diagnostico

Hay varios tipos de muestras que pueden ser tomadas de los nifios para diagnosticar la
TBC-MDR, y éstas pueden ser enviadas para una variedad de pruebas que incluyen frotis,
cultivo en medio liquido (como el tubo indicador de crecimiento para micobacterias, MGIT,
por sus siglas en inglés), cultivo en medio sdlido, patologia, o la prueba de diagndstico
rapido GeneXpert ® la prueba de sonda lineal Genolype® MTBDRplus. Todas las pruebas
relevantes y disponibles deben ser consideradas; la realizacién de multiples pruebas en
una o mas muestras de una variedad de tipos de espécimen aumenta significativamente

el rendimiento diagnoéstico. Los principios de recoleccion y manejo de las muestras se
describen a continuacion. Véase el formulario de recoleccién de muestras que se presenta
en el Apéndice A.

Precauciones para Prevenir Infecciones

Cualguier nifio con TBC pulmonar es capaz de transmitir la infeccion al toser. Como
algunos procedimientos intrinsecamente inducen la tos, se deben tomar precauciones
respiratorias adicionales como son la recoleccion de esputo al aire libre o el uso de
una habitacion bien ventilada. El esputo debe recolectarse al aire libre siempre que sea
posible. Si se realiza la recoleccién de esputo inducido, el personal sanitario que realiza
el procedimiento deberd usar una mascara N95 vy todo el equipo debe ser limpiado
adecuadamente, esterilizado, antes de su reutilizacion.

Conceptos Generales para la Recoleccion de Muestras

La correcta recoleccién de una muestra para estudios microbiolégicos, especialmente
cultivos, es el paso mas importante en la deteccion de Mycobacterium tuberculosis. La
incorrecta recolecciéon puede llevar al fracaso en la deteccién de M. tuberculosis y/o dar
lugar a la recuperacion de organismos contaminantes como micobacterias no tuberculosas.
Para la recoleccion apropiada de muestras:



o Evite la contaminacion debida a secreciones o tejidos adyacentes.

o Recolecte la muestra en horas dptimas, por ejemplo: aspirado nasogéstrico
temprano en la mafiana en ayunas y antes de la movilizacion; esputo inducido
después de un ayuno de 2-4 horas; esputo expectorado temprano por la manana.

e Siempre trate de recolectar una cantidad dptima de muestra, lo cual depende
del tipo de muestra. Los voliumenes minimos recomendados son soélo
recomendaciones, volumenes mayores, hasta cierto punto, generalmente ofrecen
mayores rendimientos bacterioldgicos.

o Utilice dispositivos adecuados de recoleccion, como recipientes de muestras
estériles a prueba de fugas. Si las muestras, como por ejemplo esputos, requieren
de centrifugacion, deben recolectarse (siempre y cuando sea posible) directamente
en tubos para centrifuga de 50 ml (Falcon) de manera que no sea necesario
transferirlas de un recipiente a otro.

o Utilice los medios de transporte adecuados. Evite solucién salina u otras
soluciones que puedan contener conservantes antimicobacterianos. No coloque
las muestras de biopsia en formol. Si hace el aspirado nasogéastrico neutralice el
4cido del estdbmago.

e Recolecte las muestras antes de la administracion de los medicamentos
antituberculosos.

o Etiquete correctamente cada muestra (nombres completos, tipo exacto de la
fuente de la muestra, la fecha y hora de la recolecta). Aseglrese de que la etiqueta
se encuentra en el recipiente, no en la tapa.

e Minimice el tiempo de transporte.

e Mantenga las muestras frescas, idealmente entre 5y 15 °C, entre la recoleccién y
la entrega al laboratorio.

e Sise prevé una demora en el transporte, coloque las muestras en un refrigerador
(loideal es entre 1y 5 °C); congele las muestras para andlisis molecular (reaccién
en cadena de polimerasa o PCR, por sus siglas en inglés).

e Empaquete cada muestra por separado en una bolsa de transporte sellado.

En el Apéndice D pueden encontrarse procedimientos de operacion estandarizados para
algunas de las muestras.
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Tipos de Muestras

puede absorber el
esputo tragado

el tiempo que
se deja en su
lugar

Muestras Breve Grupo re- | Volumen | Horas de Comentarios /
descripcion del | comendado | minimo recoleccion | sugerencias
procedimiento recomen- | 6ptima
de recoleccion dado*
de muestras

Esputo Expectoracién de | > 7 afosde | 3 ml Temprano por | Si el nifo no es capaz

espontaneo esputo sin previa edad la mafana de producir esputo
nebulizacién salina en cantidad y calidad

suficientes, considere la
induccién de esputo.

Esputo Expectoracién de | Cualquier 3 ml Temprano por | Si el nifo es incapaz

inducido/ esputo precedido | edad la mafana de expectorar,

aspirado por la nebulizacién considere la aspiracion
laringofaringeo | de solucion salina laringofaringeo.
hiperténica

Aspirado de Aspiracion < 7afosde | 5ml Temprano en | Al despertary sen-

jugo géstrico nasogéstrica de edad la manana tarse o ponerse de pie,

(GA, por sus jugo géstrico que antes de que | comienza la peristalsis,

siglas en inglés) | contiene esputo el nifo se y el estémago se vacia
tragado levante de la | gradualmente, por lo

cama tanto, se compromete
el volumen.

Lavado géstrico | Instilaciéon < 7afosde | 10 ml Temprano por | Recomendado sélo

(GL, por sus nasogastrica de edad la mafana cuando 3 ml de

siglas en inglés) | solucion para aspirado de jugo
“lavar” y recuperar gastrico no se puedan
el esputo adherido obtener.

a las paredes del
estomago

Examen Hilo de nylon >4 anosde | N/A Desconocido, | Considere este examen

de cuerda esofagogéstrico- edad el factor de cuando no se puede

nasogastrica duodenal que duracién es obtener esputo y

aspirados de buena
calidad o cantidad.

*Estos valores son la cantidad minima recomendada; volimenes mayores suelen tener mayores rendimientos

bacterioldgicos.




Muestras Breve Grupo re- | Volumen | Horas de Comentarios /
descripcion del comendado | minimo recoleccion | sugerencias
procedimiento recomen- | 6ptima
de recoleccion dado”
de muestras

Aspirado La aspiracion <5 afos de 2 ml Desconocido, | El rendimiento

nasofaringeo nasofaringea edad pero bacteriolégico del
recolecta las probable- aspirado nasofaringeo
secreciones del mente tiende a ser similar a,
tracto respiratorio mas alto o menor que, el de
superior (URT, rendimiento esputo inducido o GA/
por sus siglas enlamafana | GL
en inglés),
pero también
puede recoger
secreciones de
tracto respiratorio
inferior (LRT, por
sus siglas en inglés)
si el reflejo de la
tos se estimula

Heces fecales | Toma de muestras | Cualquier 1 cucha- En cualquier El rendimiento
de heces al azar no | edad rada(5g | momento bacterioldgico de las
contaminada por heces fecales hasta
la orina ni por el ahora ha sido inferior a
inodoro la de esputo y GA/GL.

Lavado bronco | Broncoscopia Cualquier 3ml En cualquier El rendimiento

alveolar (BAL, edad momento bacteriolégico de una

por sus siglas muestra de BAL no es

en inglés) superior al de la serie
inducida de esputo o
GA/GL.

Liquido Puncién lumbar Cualquier 2 ml En cualquier Entregar el 3er o 40

cefalorraquideo edad momento tubo para cultivo para

reducir la posibilidad de
contaminacion debido a
la flora de la piel.

Liquidos Aspirado de Cualquier 1ml En cualquier El rendimiento

Serosos y liquido seroso edad momento bacteriolégico de tejido

tejidos ** seguido por es significativamente

biopsia de tejido
Seroso

mayor que el de
fluido. Marcadores
bioquimicos Utiles en
todos los fluidos.

*Estos valores son la cantidad minima recomendada; volimenes mayores suelen tener mayores rendimientos

bacterioldgicos.

**Liquidos serosos incluyen la pleura, el pericardio, el peritoneo y la membrana sinovial.
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Muestras Breve Grupo re- | Volumen | Horas de Comentarios /
descripcion del comendado | minimo recoleccion | sugerencias
procedimiento recomen- | 6ptima
de recoleccion dado*
de muestras

Orina Muestra limpia de | Cualquier 2 ml Primera Bajo rendimiento
orina (mitad de la | edad miccion de la | bacterioldgico
miccién) manana excepto en TBC del

tracto urinario. La
deteccién de antigeno
lipoarabinomannan
tiene una alta
sensibilidad en
pacientes severamente
inmuno-comprometidos
infectados por el VIH.

Sangre Flebotomia Cualquier 5ml En cualquier Rendimiento

edad momento bacteriologico muy
bajo; utilizar en
pacientes severamente
enfermos infectados
por el VIH.

Aspiracion con | Aspiracion Cualquier Basado en | En cualquier | También es Util porque

aguja fina con aguja fina edad el tipo momento las caracteristicas
y/o biopsia, histopatoldgicas

dependiendo del
tipo de tejido y la
situacion clinica

compatibles con
TBC pueden ser
diagnosticadas.

bacterioldgicos.

*Estos valores son la cantidad minima recomendada; volimenes mayores suelen tener mayores rendimientos




Algoritmo para el Manejo de Ninos en Contacto
con Pacientes con TBC-MDR

Nifio en contacto con un paciente con TBC-MDR infecciosa™

Historia y examen médico, medir y registrar peso

v

El nifio tiene sintomas o signos de TBC **
0 estd por debajo de su percentil en peso

v

Investigar al nifio con RX de torax
(AP y lateral), prueba tuberculina, y
muestras microbioldgicas; consultar con
un especialista para consideracion del
tratamiento de TBC-MDR

v

El niflo no tiene sintomas, tiene buen crecimiento y
no presenta signos clinicos de TB

v

El niflo tiene 5 anos
0 menos, o tiene
infeccién VIH

Y

Llenar el registro de
tratamiento

v

El nino tiene més de
5 afos, y no tiene
infeccién VIH

Y

Asegurar a la familia
y pedirles que
regresen si ocurren
signos o sintomas
preocupantes

v v

Caso fuente con TB Caso fuente con TB
mono-resistente a mono-resistente a

isoniacida *** rifampicina ***

v v

Administrar rifampicina Administrar isoniacida
(15 mg/kg) al dia (15-20 mg/kg) al dia

durante 4 meses durante 6 meses

v

Caso fuente con TBC-
MDR, pero susceptible
a la ofloxacina

v

Administrar esquema
preventivo de TBC-
MDR ok ok ok ok

v

Caso fuente con TBC-
MDR vy resistente a la
ofloxacina

v

Administrar isoniacida
(15-20 mg/kg) al dia
durante 6 meses

Y

Mensualmente, padre o guardian recoge los
medicamentos para el nifo, y la enfermera
evalla al nifo, y mide y registra peso del nifio

v

|
¥

Revisién de las fuentes de contagio de TBC-
MDR alos 3, 6, 2,y 12 meses por el médico

l

Si ocurre alglin sintoma preocupante, signo o pérdida de peso, investigar con RX de torax (AP y lateral),
prueba tuberculina, muestras microbioldgicas y consultar con un especialista

Infeccioso se define como TBC pulmonar con frotis o cultivo positivo

** Tos, disminucion del caracter jugetdn, fiebre, letargo, huesos o articulaciones anormales, pérdida de peso
***Sj se diagnostica usando GeneXpert ®, considere TBC-MDR hasta la confirmacion por la prueba de sonda lineal (LPA,

por sus siglas en inglés) o prueba de sensibilidad

ok ok ok

La composicién del esquema preventivo dependera del programa nacional, pero podria ser: (1) una fluoroquinolona

e INH (INH en alta dosis), (2) una fluoroquinolona, INH en alta dosis, y EMB, (3) una fluoroquinolona y EMB, (4) solo
INH en alta dosis, o (5) solo una fluoroquinolona. Otros estudios estan en curso para proporcionar una mejor base de
evidencia para las recomendaciones de tratamiento preventivo. En el estudio mas grande de observacion de cohorte,
los nifios con tratamiento de profilaxis de la TBC-MDR fueron tratados con un esquema de INH (15-20 mg/kg/dia),
EMB (20-25mg/kg/dia) y OFX (15-20mg/kg/dia) por un total de 6 meses (Seddon, J. et al. Clin Infect Dis, 2013). Véase
el formulario para el seguimiento del niflo contacto que aparece en el Apéndice C.
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Ejemplo de Caso: Fuente de Contagio

Sudafrica

Lelethu es una nifa de 2 anos y medio de edad que ha sido remitida a su clinica, ya que
se sabe que ha estado en contacto con una persona con la TBC-MDR. La persona con la
TBC-MDR es su tio que vive en la misma casa que ella pero duerme en una habitacion
separada. El habia sido tratado con terapia de primera linea durante cinco meses antes

de que se le diagnosticara una TBC-MDR y ha estado tosiendo durante meses. Pasa la
mayorfa de los dias con Lelethu y es su principal cuidador porque sus padres trabajan
durante el dia. El ha estado durante dos meses en tratamiento para TBC-MDR y se siente
mucho mejor. Todavia esta recibiendo inyecciones todos los dfas de la clinica. La madre de
Lelethu no sabe mucho acerca de su TBC, asi que usted llama al laboratorio para obtener
sus resultados. Usted observa que él tenfa baciloscopia de esputo positiva 3+, y su TBC es
resistente a INH y RIF pero susceptible a OFX, amikacina (AMK), y THA.

A Lelethu se la ve muy bien y durante la consulta corre por la sala de la clinica jugando con
todo y parece muy feliz. Su madre le dice que ella no tose ni tiene fiebre o sudoracion.
Usted la pesa y mide su altura y la circunferencia media del brazo y luego pide la tarjeta de
control médico para revisarla. Ella parece estar creciendo muy bien a lo largo del percentil
25. El examen clinico es completamente normal.

Usted decide que debe recibir un tratamiento preventivo para la TBC-MDR. En

un programa piloto en el Cabo Occidental de Sudéafrica, se recomienda suministrar
diariamente INH a alta dosis (15-20 mg/kg), EMB (20-25 mg/kg) y OFX (15-20 mg)
diariamente durante 6 meses. Usted prescribe una prueba para el VIH, a pesar de que su
madre dice que ella se hizo una prueba durante el embarazo que dio resultado negativo.
El examen es negativo. Lelethu es examinada mensualmente por la enfermera que la pesa,
comprueba que recibe sus medicamentos vy le pregunta si hay algiin problema. Cada tres
meses Lelethu regresa a la clinica para ser evaluada por una enfermera y un médico. Toma
sus medicamentos profilacticos durante 6 meses, y en el doceavo mes, sigue en formay
saludable. Ha ganado peso vy talla. A continuacién, se le da de alta.

Radiografia mostrando tuberculosis miliar en un nifio.

Foto cortesia de Jeffrey Starke



SECCION 2: DISENO DE REGIMEN

Los principios basicos para el disefio de un régimen de tratamiento para nifnos son
similares que para los adultos con TBC-MDR. Una diferencia importante en nifos es
que ellos frecuentemente no tendran confirmacion bacteriologica de la enfermedad
y por lo tanto su régimen de tratamiento es basado en el patron de susceptibilidad a
medicamentos de la muestra del paciente quien se sospecha fue el caso fuente. Los
medicamentos que se usan para el tratamiento de nifos con TBC-MDR son similares
que para los adultos. Sin embargo, la mayoria de las formulaciones de los farmacos
antituberculosos de segunda linea no son adecuadas para nifos y su preparacion
puede ser bastante laboriosa. Ademas no se han realizado pruebas de farmacocinética
y farmacodinamia para estos farmacos de segunda linea en nifnos. Las dosis actuales
recomendadas se basan en dosis mg/kg de adultos. En esta seccién se discutira:

e Principios de disefo de régimen en ninos
e Recomendaciones de dosificacion para los farmacos de segunda linea en nifos

En el Apéndice B se incluyen fotos de los medicamentos de primera y segunda linea
usados comunmente.

Principios de Diseno de Régimen: Consideraciones Pediatricas

Los niflos con TBC-MDR deben ser tratados de acuerdo a los mismos principios que guian
el tratamiento de adultos. Estos incluyen:

e Use cualquier farmaco de primera linea con susceptibilidad documentada o probable.
Estudios experimentales sugieren que dado el bajo riesgo de reacciones adversas
y dado los beneficios potenciales, se pueden incluir dosis altas de INH de manera
rutinaria a menos que haya sido documentado un alto nivel de resistencia a INH o de
mutaciones en el gen Kat-G.

e Utilice al menos cuatro farmacos de segunda linea al que la cepa sea probablemente
sensible; uno de estos agentes debe ser uno inyectable, una fluoroquinolona (si esta
disponible es preferiblemente una quinolona de las més avanzada generacién), y se
debe continuar con PZA.

e Utilice la dosificacion de gama alta siempre que sea posible.
e Todas las dosis deben administradas utilizando el DOT.

e FEltratamiento debe tener una duracion de 18 a 24 meses, al menos 12 meses
después del ultimo cultivo/frotis positivo con enfermedad minima o 18 meses con
enfermedad extensa (cavidades pulmonares o afeccion generalizada del parénquima).
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El tratamiento recomendado generalmente se basa en el patron de resistencia de los
pacientes en contacto cercano, aunque sabemos que estas fuentes de contagio cercanas
no siempre comparten el mismo patron de resistencia que el caso fuente (Cohen, T. et al.,
2011). Lo siguiente se recomienda como guia pragmatica:

e Considere el uso empirico de INH vy RIF durante seis meses si hay evidencia de que
todavia pueden ser eficaces (es decir, sin exposicion previa a estos medicamentos
y susceptibilidad documentada de la fuente de contagio) a menos que el nifo
haya recibido estos medicamentos previamente. Estos son los dos medicamentos
antituberculosos méas potentes vy, si no ha habido exposicidn previa, la sensibilidad
debe ser considerada. Cabe sefalar, sin embargo, que RIF puede causar multiples
interacciones farmacoldgicas y su uso puede ser problematico en nifios que estan en
tratamiento antirretroviral. Los riesgos y beneficios deben sopesarse cuidadosamente.
Una abrumadora cantidad de pastillas puede hacer que la inclusién de estos
medicamentos sea dificil. Si se van a utilizar INH y RIF la adherencia debe ser vigilada
de cerca.

e Un régimen fuerte compuesto de por lo menos cuatro nuevos medicamentos de
segunda linea al que la cepa sea probablemente susceptible, debe ser utilizado en
la terapia en ausencia de la confirmacion bacterioldgica de la enfermedad. Si es
necesario, se puede adaptar en base a la prueba de sensibilidad o en el desarrollo de
eventos adversos.

e Debe alcanzarse un balance entre un régimen MDR eficaz v la aparicién de reacciones
adversas (ver Seccion 3), mediante el cual se toma en consideracion la morbilidad
y mortalidad de menores debidas a recibir tratamiento subdptimo vy la morbilidad y
mortalidad debidas a las reacciones adversas.

e Algunos de los nuevos agentes antituberculosos, como delaminid y bedaquilina, no
han sido auin evaluados en nifos pero pueden ser considerados en casos de extrema
resistencia o en eventos adversos severos.

Finalmente, los niflos en tratamiento para TBC-MDR deben aumentar de peso y estatura;
éstos deben ser medidos mensualmente y deben hacerse ajustes de los medicamentos en

consecuencia.

Ejemplos de Casos: Diseno de Régimen

Bangladesh

Rami es un nino de 3 anos de edad que se presenta a la clinica con "protuberancias"
inflamadas en el cuello. Su madre informa que ha estado enfermo durante varias semanas.
No estd jugando normalmente y no estd comiendo bien. También informa que esté
teniendo fiebres altas y tos. Ella le dice que su tia, con quien comparte la cama, tiene TBC
y estd siendo tratada a través de un programa especial para las personas con tuberculosis
resistente. El examen fisico de Rami vy la radiografia de torax son consistentes con TBC.

Su prueba rapida de VIH es negativa. Es incapaz de toser esputo, incluso con la induccién,
y se le realizan dos aspirados gastricos que se envian para frotis y cultivo. No hay
broncoscopia disponible donde vive Rami. Se le receta un ciclo corto de amoxicilina 'y se
le dice que regrese en dos semanas, a pesar de que las directrices mundiales recomiendan
que comience un tratamiento para TBC-MDR en ausencia de confirmacion bacteriologica.



Al regresar a la clinica, Rami ha empeorado. Ha perdido 1 kg vy su madre informa que
duerme todo el dia. Sus frotis fueron negativos y los cultivos estdn pendientes. El nifo
apenas se despierta. La punciéon lumbar que se realiza muestra 15 células nucleadas de
las cuales el 80% son linfocitos. No se observan bacilos acido-resistentes en el liquido
cefalorraquideo.

Se reciben los resultados de los médicos de su tia que muestran resistencia a la INH, RIF,
EMB y SM.

A Rami se le ha diagnosticado una meningitis tuberculosa y enfermedad diseminada. Dada
su condicién critica, necesita empezar el tratamiento de inmediato. Probablemente fue
infectado por su tia con quien comparte la cama, vy a ella se le ha documentado resistencia
a INH, RIF, EMB y SM. Sin embargo, estudios han demostrado que los nifos no siempre
comparten el patron de resistencia de su fuente de contagio, dependiendo del grado

de interaccion entre ellos. Por lo tanto, existe la posibilidad de que Rami pudiera tener
tuberculosis sensible, y dada su situacion clinica, no se le debe negar el acceso a la INH y
RIF, los dos medicamentos antituberculosos mas potentes. Rami no estd en tratamiento
del VIH y no tiene contraindicaciones para iniciar RIF.

Rami comienza tratamiento con INH y RIF. Ademas, se le dan cinco nuevos medicamentos
basados en el patron de resistencia a los farmacos de su fuente de contagio, incluyendo
PZA, LVX, KM, THA y CS. También se le comienza a administrar prednisona debido a que
los corticosteroides estan indicados en casos de meningitis tuberculosa.

Sus muestras de aspirado de jugo géstrico vy liquido cefalorraquideo (CFS, por sus siglas en
inglés) nunca crecieron. Rami mejora y después de 6 meses se suspende INH, RIF y KM, y
se continla en un régimen de PZA, LVX, THA, y CS por un periodo adicional de 18 meses.
Mejora y finalmente se le declara curado después de 24 meses de tratamiento en base a
su mejoria clinica, la desaparicion de los hallazgos en la RX de torax, la desaparicion de la
linfadenopatia y la ganancia de 5 kg de peso.

Haiti

Angelie es una nina de 12 anos de edad a quien se la refirid al hospital central al haber
fracasado un régimen de primera linea anti-TBC. Angelie tomd sus medicamentos todos
los dias bajo el DOT. Tuvo un resultado de frotis de esputo positivo en el momento del
diagnostico, negativo el segundo mes y otra baciloscopia positiva en el sexto mes. Bajo las
condiciones del programa, las muestras no fueron enviadas para cultivo.

Ella informa sentirse enferma con tos, falta de aire y fiebres. También esta perdiendo peso.
Informa que durante el primer mes de tratamiento se sentia "un poco mejor", pero en
general se siente peor ahora que cuando fue diagnosticada. Ella menciona que su padre
murio de TBC vy que habia estado en la carcel en esa época. Estaba muy unida a ély lo
visitaba mensualmente.

Su examen clinico y de RX es consistente con TBC y tiene lesiones en las cavidades del
I6bulo superior derecho. Su baciloscopia es positiva y es enviada para cultivo y para la
prueba rapida GeneXpert ®. El resultado GeneXpert ® es positivo para M. tuberculosis vy
también se ha detectado resistencia a RIF. Su prueba rapida de VIH es negativa.

Angelie regresa a la clinica 5 dias mas tarde y ahora informa que padece hemoptisis y
sibilancias. Su cultivo esta todavia pendiente, pero teniendo en cuenta el historial de su
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fuente de contagio, su empeoramiento clinico vy el resultado GeneXpert ®, se inicia el
tratamiento de la TBC-MDR. A su padre nunca se le hizo exdmenes de susceptibilidad a
farmacos. Ella estuvo expuesta a INH, RIF, PZAy EMB.

Se empieza de nuevo con PZAy EMB, dada la posibilidad de sensibilidad. No se le
prescribe INH dado que la mayoria de pacientes con resistencia a RIF también tienen
resistencia a INH. Se le introducen también cinco nuevos medicamentos a los que no ha
sido previamente expuesta. Su régimen es PZA, EMB, LVX, KM, THA, PAS y CS. También
se le receta un inhalador de albuterol para sus sibilancias. Sufre de nauseas y vomitos
intensos durante las dos primeras semanas de tratamiento por lo que se le baja la dosis de
THA 'y se divide en dos dosis; mafana vy tarde.

Cuatro semanas mas tarde, se obtienen los resultados de su prueba de sensibilidad que
muestran resistencia a INH vy RIF, pero sensibilidad a todos los otros medicamentos de
primera y segunda linea. Se le sigue administrando un régimen de EMB, PZA, KM, LVX

y CS. Después de 6 meses de cultivos negativos, se interrumpe el KM, y se completan

18 meses de terapia con EMB-PZA-LVX y CS. Frotis y cultivo permanecen negativos, ha
aumentado de peso, vy sus sintomas han desaparecido, y después de un total de 18 meses
de tratamiento es declarada curada.

Sudéfrica

JR es un nifo de 7 anos de edad cuya madre fue diagnosticada con TB-XDR. Cuando se
implementa un protocolo post-exposicion y una enfermera visita a la casa de JR para ver si
alguien alll esta enfermo, ella encuentra que JR ha estado tosiendo esputo durante un mes
y ha perdido 3 kg. También tiene fiebre y sudores nocturnos y ya no quiere jugar al futbol
con sus companeros de equipo en la escuela. Se hizo una prueba de VIH hace 2 meses, la
cual salié negativa.

En el examen fisico, JR esta sudoroso, palido, y caliente al tacto. Su peso es de 26 kg.

Sus conjuntivas estan palidas, no tiene ictericia, no tiene linfadenopatia y su corazon esta
normal. Su examen de pulmon revela crepitaciones y sonidos respiratorios bronquiales en
el apice derecho. Su abdomen estd normal como estan sus extremidades. Una radiografia
de torax muestra una gran lesion cavitaria del I6bulo superior derecho. Su esputo se envia
para Xpert MTB / RIF® v sale positivo tanto para M. tuberculosis como para resistencia

a rifampicina. Debido a que tiene un contacto conocido con TB-XDR, se le inicia en un
esquema presuntivo de TB-XDR mientras espera las pruebas de resistencia a drogas de
segunda linea.

Tiene un electrocardiograma basal que revela un intervalo QTc de 411msec. Su albumina
es de 3,1 g/dL. Su esquema inicial es PZA, DLM, CFZ, LZD, CS, INH (alta dosis) y THA. Su
dosis de DLM es de 50 mg dos veces al dia seglin la recomendacion basada en estudios
farmacocinéticos y de seguridad. Se suspende la THA después de que su ensayo con
sonda de linea muestra una mutacion inhA 'y se continda el resto de su esquema. Con
esto sigue bien, sube de peso, y vuelve a jugar al futbol un mes después de iniciar el
tratamiento.



Vietnam

DT es un nino de 11 anos que se encuentra enfermo con signos y sintomas de TB
después de que su mama fallece con TB. Ella tenia TB resistente a INH y RIF, pero no
podia tomar sus medicamentos todos los dias porque no tenfa dinero para ir a la clinica 'y
necesitaba cuidar a su nifno enfermo en casa. El padre de DT lo trae a la clinica después
de que DT tose sangre, y los médicos en la clinica recogen una muestra de esputo de DT
porque sospechan que tiene TB.

En el examen fisico, se encuentra que DT tiene fiebre de 390C y pesa 34 kg. Su examen
pulmonar revela crujidos vy sibilancias en todo el pulmén izquierdo. Su radiografia de

torax muestra enfermedad ulceroinfiltrativa en el lado izquierdo con pequenos nédulos

y cavidades en todo el campo pulmonar. Se le inicia a DT en un tratamiento para TB, y 4
dias después llega su resultado: es positivo por TB y demuestra resistencia a la rifampicina.
Las pruebas de susceptibilidad a farmacos de segunda linea no muestran evidencia de
resistencia a la ofloxacina o la kanamicina.

Porgue no tiene resistencia documentada, DT se inicia en un nuevo esquema ‘corto’ para
tratar su TB drogo-resistente. El esquema consiste de INH (alta dosis), EMB, PZA, KM,
THA, MEX, CFZ. Después de iniciar el esquema, DT se mejora rapidamente, su frotis se
vuelve negativa, y disminuyen sus fiebres y su tos.

DT toma sus drogas diariamente con el apoyo de un trabajador de salud comunitario quien
lo visita en casa. Tres semanas después de iniciar el tratamiento, puede volver a la escuela.
Tiene multiples frotis negativos y cultivos negativos. Después de 4 meses de tratamiento,
se inicia el esquema de la “fase de continuacion” que consiste en INH (alta dosis), EMB,
PZA, MFXy CFZ. Sigue mejorando y completa su tratamiento después de un total de diez
meses, curado de la TB-MDR.

Puntos Claves

e Siga los principios basicos del disefio de esquema de tratamiento utilizado
en adultos.

e Es mas probable en los nifos que se requiera una terapia empirica. Esta
debe usar un esquema agresivo que se puede ir reduciendo en base a los
resultados de pruebas de sensibilidad o al desarrollo de reacciones adversas.

e Considere incluir INH y RIF a menos que el paciente los haya recibido en el
pasado o tenga contraindicaciones para su uso.

e Las corticosteroides deben utilizarse en casos de meningitis, pericarditis vy
enfermedad diseminada.
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Dosificacion de los Medicamentos Antituberculosos de Segunda Linea
para Ninos

La dosis adecuada de los medicamentos de segunda linea para los ninos es fundamental
para asegurar buenos resultados y para prevenir el desarrollo de resistencia adicional.
Desafortunadamente, las recomendaciones de dosificacion para los nifnos pueden ser un
poco complicadas. Esto es debido al hecho de que no hay muchos datos farmacocinéticos
(es decir, la forma en que el cuerpo metaboliza un farmaco) de la mayoria de los
farmacos de segunda linea en ninos y las dosis dptimas auin no se han determinado. Un
estudio farmacocinético que se estd realizando en Sudéfrica proporcionarad datos sobre
todos los farmacos de segunda linea en nifos; resultados de inyectables, etionamida, y
fluoroquinolonas que han sido presentados en las reuniones de la Union Internacional
Contra la Tuberculosis desarrolladas en Kuala Lumpur (2012) y Paris (2013). El segundo
problema es que no existen formulaciones pediatricas de la mayoria de los farmacos
utilizados para tratar la TBC-MDR en los nifos, con la excepcion de algunas de las
fluoroquinolonas y PAS; la mayoria de los programas dividen tabletas para adultos, lo que
puede llevar a una dosificacion inconsistente.

Existen datos emergentes sobre algunos de los medicamentos antituberculosos de
segunda linea en niRos con base en una muestra de ninos de Cape Town. Mientras

estos datos se recogen, los nifos estan siendo tratados, lo que pone en evidencia la
necesidad urgente de mejorar estas recomendaciones. Este manual proporciona guias
para la dosificacion que se pueden utilizar; con los datos mencionados, provenientes

de Sudafrica, las dosificaciones han sido actualizadas luego de la primera edicion de

este manual (version 2012). Futuras actualizaciones serdn proporcionadas asi como se
analizan los datos de este estudio grande. Los programas pueden utilizar estas guias
aungue reconocemos que en breve estaran disponibles recomendaciones de dosificacion
actualizadas.

Dosificacion Basada en el Peso de los Ninos

Grupo A: Fluoroguinolonas

Levofloxacina

(15-20 mg/kg)
kg Tableta de 250 | Suspension liquida
mg de 25 mg/ml

1.0-29 no se recomienda

3.0-4.9 0.25 tab 2.5 mL

5.0-8.9 0.5 tab 5mL
90-11.9 0.75 tab 7.5 mL
12.0-16.9 1 tab 10 mL
17.0-24.9 1.5 tabs 15 mL
250-299 2 tabs 20 mL

Tablas de dosificaciéon cortesia de James Seddon, Karen Day, y Michael Rich.
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Moxifloxacina (7.5-10 mg/kg)
kg Tableta de Suspension liquida
400 mg de 20 mg/ml _ _ .
10-209 0 <6 recomienda Mo?<|ﬂ.o><acma en suspension no
) esta disponible en el mercado y
3.0-3.9 no se recomienda 1.5 mL
debe ser preparada.
40-49 no se recomienda 2 mL
50-7.9 no se recomienda 2.5mL
8.0-13.9 no se recomienda 5mL
14.0-14.9 0.5 tab 5mL
15.0-19.9 0.5 tab 7.5 mL
20.0-26.9 0.5 tab 10 mL
270-299 0.5 tab 12.5mL

Grupo B: Farmacos inyectables antituberculosos de segunda linea

Farmaco Dosis diaria Dosis maxima diaria
Estreptomicina 20-40 mg/kg una vez al dia 1000 mg
Amikacina 15-20 mg/kg una vez al dia 1000 mg
Kanamicina 15-20 mg/kg una vez al dia 1000 mg
Capreomicina 15-20 mg/kg una vez al dia 1000 mg

Para ilustrar el célculo de dosis, tomamos como ejemplo a un nifo que pesa 6.9 kg.

e Se calculan ambas dosis, la alta y la baja, de acuerdo al peso del nifio.
Para kanamicina:
Dosis baja: 15 mg/kg x 6.9 kg = 103 mg
Dosis alta: 20 mg/kg x 6.9 kg = 138 mg

e Una dosis conveniente se elige entre los dos nimeros.
Seleccione una dosis entre los dos numeros pero hacia el nimero mayor. En

este caso, seleccione: 125 mg por dia, dosis Unica.

e Calcule el nimero de mL para preparar la jeringa basdndose en la concentracion
mg/mL de la preparacion.

Manejo de Tuberculosis Multidrogo Resistente en Nifos: Guia de Campo
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Grupo C: Otros farmacos centrales de segunda linea

Protionamida/Etionamida (15-20 mg/kg)

kg Tableta de 250 mg

1.0-2.9 no se recomienda

3.0-4.9 0.25 tab

50-8.9 0.5 tab
9.0-11.9 0.75 tab
12.0-16.9 1 tab
17.0-24.9 1.5 tabs
250-29.9 2 tabs

Cicloserina/terizidona (15-20 mg/kg)

kg Capsulas de 1 cépsula en
250 mg 10 ml de agua
1.0-2.9 no se recomienda Para los ninos mayores que no
30-59 0.25 cap 05 mL pueden tragar capsulas, éstas
. ' : ueden abrirse y disolverse en
6.0-9.9 0.5 cap 5mL b Y
10 ml de agua para ayudar con la
10.0-11.9 0.75 cap 7.5 mL administracion.
12.0-16.9 1 cap 10 mL
17.0-24.9 1.5 caps 15 mL
250-299 2 caps 20 mL
Farmaco Dosis diaria Dosis maxima diaria
Clofazimina 2—3 mAg/kg una vez al dia; si el nifo pesa <25 kg, dar 100 mg 200 mg
interdiario
10 mg/kg dos veces al dia para nifios <10 afios de edad; 300 mg
Linezolid una vez al dia para nifios >10 afos de edad. También dar vitamina 600 mg
Bé.




Grupo D: Agentes para anadir (no son partes del grupo central de farmacos)

D1
Pirazinamida (30-40 mg/kg)
kg Tableta de Tableta de
400 mg 500 mg
1.0-2.9 no se recomienda
3.0-4.9 0.25 tab 0.25 tab
50-509 0.5 tab 0.25 tab
6.0-9.9 0.5 tab 0.5 tab
100-11.9 1tab 0.5 tab
12.0-14.9 1tab 1tab
15.0-18.9 1.5 tabs 1 tab
19.0-20.9 1.5 tabs 1.5 tabs
21.0-259 2 tabs 1.5 tabs
26.0-26.9 2 tabs 2 tabs
27.0-29.9 2.5 tabs 2 tabs
Etambutol (15-25 mg/kg)
kg Tableta de 100mg
1.0-2.9 no se recomienda
30-7.9 1tab
8.0-129 2 tabs
13.0-15.9 3 tabs
16.0-26.9 4 tabs
27.0-29.9 5 tabs
Rifampicina (10-20 mg/kg)
kg Tableta de Tableta de
150 mg 300 mg
1.0-2.9 no se recomienda
3.0-3.9 0.5 tab -
40-49 0.5 tab -
50-79 1tab -
8.0-129 1.5 tabs -
13.0-17.9 2 tabs 1tab
18.0-25.9 3 tabs 1.5 tabs
26.0-29.9 4 tabs 2 tabs

Los ninos de mas de 16 kg pueden
utilizar la tableta de adulto de 400
mg en combinacion con la de 100
mg para reducir la cantidad de
tabletas.
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Isoniacida - alta dosis (15-20 mg/kg)

kg Tableta de 100mg Los ninos de mas de 14 kg pueden
10-209 o <6 recomienda utilizar la taé).leta.clje adulltotdES?O
mg en compinacion con la tableta
30-4.9 0.5 tab & : .
de 100 mg para reducir la cantidad
>0-89 1tab de tabletas.
9.0-12.9 2 tabs
13.0-20.9 3 tabs
21.0-26.9 4 tabs
27.0-299 5 tabs
D2
Bedaquilina
kg Dosis Duracion
<20 kg consultar a un experto
i Semanas 1-2 (14 dias): 200 mg una vez al dia
20-32kg Semanas 3-24 (22 semanas): 100 mg tres veces a la semana 24 semanas
Semanas 1-2 (14 dias): 400 mg una vez al dia
>33 ke Semanas 3-24 (22 semanas): 200 mg tres veces a la semana 24 semanas
Delamanida
kg Dosis Duracién
<20 kg consultar a un experto
20-34 kg 50 mg dos veces al dia 24 semanas
>35 kg 100 mg dos veces al dia 24 semanas

Segln recientes directrices de la OMS (noviembre de 2016), dela-

manida es la droga preferida para los nifos, pero se puede considerar
bedaquilina en lugares con acceso limitado a delaminida.




D3

PAS (150-200 mg/kg)

PASER® granulos (4 g sachet)

PASER® es estable durante un
maximo de 8 semanas a 40 °Cy

kg Diario ‘ Dos veces al dia
. 75% de humedad, por lo tanto,
1.0-29 no se recomienda RS .
puede ser distribuido al paciente
3.0-3.9 500 mg 250 mg .
mensualmente en la mayoria de los
40-5.9 1000 mg 500 mg lugares sin sistema de refrigeracion.
6.0-8.9 1500 mg 750 mg Si se requiere almacenamiento de
9.0-129 2000 mg 1000 mg mas de 8 semanas, se requiere
13.0-15.9 2500 mg 1250 mg refrigeracién de <15 °C.
16.0 - 20.9 3000 mg 1500 mg
21.0-249 4000 mg 2000 mg
25.0-28.9 5000 mg 2500 mg
29.0-299 6000 mg 3000 mg
Farmaco Dosis diaria Dosis maxima diaria

clavulanico

Amoxicilina-acido

el contenido de amoxicilina

80 mg/kg cada dia, la dosis dividida en dos, basada en 4000 mg amoxicilina y
500 mg 4acido clavulanico

Meropenem

20-40 mg/kg IV cada 8 horas

6000 mg

*Solo se debe administrar amoxicilina-acido clavuldnico en com-
binacién con meropenem o imipenem. Se debe administrar la

amoxicilina-acido clavuldnico 30 minutos antes de la infusiéon IV
de meropenem o imipenem.
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SECCION 3: VIGILANCIA

El diagnostico de los ninos con TBC-MDR v el diseno de un régimen de tratamiento
adecuado pueden ser obstaculos importantes en el manejo de la TBC-MDR pediatrica.
Otro reto es mantener al paciente en tratamiento durante 18-24 meses y asegurarse de
que sea seguido de cerca por los médicos, enfermeras, personal sanitario y cuidadores.
Se ha logrado éxito en el tratamiento infantil de la TBC-MDR, pero ha sido solo gracias

a la vigilancia y el seguimiento adecuados. Es necesario un seguimiento para evaluar la
eficacia terapéutica y para mitigar el desarrollo de reacciones adversas. En esta seccion se
discutird:

Apoyo a la adherencia

Plazos vy tipos de vigilancia

Vigilancia y soporte nutricional

Manejo de las condiciones co-madrbidas

Reacciones adversas vy estrategias de manejo

Cronograma de Vigilancia Propuesto

Todos los ninos Linea de Mes Continua
comienzo| 1 | 2 | 3|4 |56 1215 | 18

Estado serolégico respecto .

al VIH

Toxicidad (sintomas, signos) o . . . . . . o . . .

Altura 'y peso . . . . . . . B . . B

Audiologia * . . . N . . .

Examen de vision de color ? . . . . o o . . . . o

RX de térax 2 . . .

Cultivo de TBy prueba de . . . . . . . . . .

sensibilidad #

Creatinina y potasio ! o . . . . . .

TSH, T, ° . . . o | o | . .

Hematologia (FBC, diff) ¢ o . . o . o . o .

Ninos infectados por el VIH

Pruebas de funcion hepatica, . . N .

colesterol 7

Recuento de CD4 vy carga viral . . . o

5

Mensualmente mientras esté en tratamiento inyectable y a los 6 meses después de terminar el tratamiento inyectable

Si se esta suministrando etambutol

Si hay afeccion pulmonar

Mensual si es lo suficientemente mayor como para expectorar; si no puede expectorar y su primer frotis o cultivo fue
positivo, mensualmente hasta que obtenga cultivo negativo, luego cada tres meses; si inicialmente el frotis y cultivo fue

negativo, suministre si esta clinicamente indicado
Si se esta suministrando etionamida, protionamida o PAS

¢ Sise esta suministrando linezolid o estd infectado con VIH
Para pacientes en tratamiento antirretroviral, dependiendo del régimen

7




|dentificacion y manejo de eventos adversos

Tipo de reaccio-
nes adversas

Posibles medica-
mentos respon-
sables

|dentificacion

Manejo

Hepatotoxicidad

INH, PZA, RIF,
THA, bedaquilina
(BDQ), PAS,
clofazimina (CFZ2),
delamanida (DLM)

Higado sensible,
ictericia visible

Detenga todos los medicamentos.

Espere a que la funcion hepética vuelva a
la normalidad.

Vuelva a introducir medicamentos uno
por uno de forma secuencial, cada 2 dias,
supervisando la funcién hepatica antes
de introducir el siguiente.

Problemas visuales | EMB, LZD Chequeos regulares Suspenda el EMB o sustituya por un
con Grafico de medicamento alternativo.
Ishihara
Problemas de AMK, KM, CM |dentificado mediante | Considere la posibilidad de suspender el
audicion audiometria o medicamento inyectable, y sustitlyalo
problemas en la por otro alternativo como delamanida,
comunicacioén reduzca la dosis o aumente el intervalo
de dosis.
Disfuncion tiroidea | THA, PAS Andlisis de Considere la posibilidad de administrar
sangre regulares, suplementos de tiroxina (0,05 mg diarios)
hipotiroidismo clinico | si existe (a) hipotiroidismo clinico, o (b)
o bocio elevado TSH y disminucién de T4 libre.
Si hay elevado THS pero T4 libre normal,
repetir la prueba en 1 mes.
Insuficiencia renal AMK, KM, CM Anélisis de sangre Creatinina o potasio elevado, suspenda
normales, sintomas el inyectable, sustituya por farmaco
de niveles altos de alternativo, suministre dosis tres veces a
potasio la semana o reduzca dosis.
Erupcion grave Cualquier Erupcion severa, Detenga todos los medicamentos.

(sindrome de
Stevens-Johnson)

medicamento

membranas mucosas
peladas, niflo con
malestar

Espere hasta que la condicion clinica
haya mejorado.

Vuelva a introducir medicamentos uno
por uno de forma secuencial, cada 2 dias
y haga un seguimiento clinico.

Ndauseas y vomitos

THA, EMB, PAS

Clinicamente

Considere la posibilidad de separar la
administracion de THA de los otros
medicamentos, dandola por la tarde.

Considere la posibilidad de reducir

la dosis de THA y aumentar
progresivamente la dosis hasta la dosis
completa en el lapso de 2 semanas.

Diarrea

PAS

Clinicamente

Divida la dosis de granulos para
administrar dosis pequefas durante el
dia.

Reduzca la dosis.

Considere la loperamida.

Manejo de Tuberculosis Multidrogo Resistente en Nifos: Guia de Campo
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Tipo de reaccio-
nes adversas

Posibles medica-
mentos respon-
sables

|dentificacion

Manejo

Neuropatia INH, LZD Clinicamente Administre o aumente piridoxina.
periférica Si es persistente o grave, suspenda la
INH.
Problemas INH, OFX, LVX, Convulsiones, dolor Verifique la dosis correcta.
neuropsiquiatricos | MFX, TZD, CS ge cabeza,tcambmts Suspenda posible medicamento
€ comportamiento, responsable.
trastornos del sueno
Si'los sintomas persisten, reintroducir
y dejar de lado los medicamentos mas
probables.
Si los sintomas son severos o
persistentes, suspenda todos los
medicamentos que pueda o reduzca la
dosis.
Problemas en las PZA, OFX, LVX, Clinicamente Verifique la dosis correcta.
articulaciones MFX Considere la posibilidad de reducir la
dosis/suspender posible medicamento
responsable.
Considere la posibilidad de administrar
alopurinol.
Lugares de AMK, KM, CM Clinicamente Anada anestésico local para el
inyeccion dolorosos medicamento en volimenes iguales.
Varie sitio de la inyeccién diariamente.
Considere suspender la droga inyectable
y afiadir DLM.
Si es severo, considere dividir la dosis en
dos e inyectar en dos sitios diferentes.
Prolongacién del BDQ, MFX, CFZ, | Evaluacién mensual Repita el ecocardiograma.
intervalo QT DLM por ECG Evalle los electrolitos vy repita como
. necesario.
Desmayo, frecuencia
cardiaca rapida, Revise las drogas auxiliares para
y dolor severo de determinar si alguna de ellas alarga
pecho el intervalo QT; si una droga alarga el
intervalo QT, suspenda esa droga.
Se considera Evalle la tiroides.
prolongado un ;
intervalo QTc si es Suspenda MFX y reevalle.
>500msec, o si es Si alin estéa alargado el intervalo QT,
>50msecy a la vez suspenda CFZ o BDQ.
el paciente tiene
sintomas
Pigmentacion o CFz La piel cambia a Asegure al paciente que esto mejorara

descoloracion de
la piel

un color marrén o
anaranjado mientras
que toma las drogas,
y también puede
llegar a ser muy seco

unos 2-3 meses después de terminar el
tratamiento y que la piel volverd al color
normal.




Condiciones co-morbidas

Los niflos con TBC-MDR a menudo sufren de otras condiciones. Estas puedan ser pre-
existente, desarrollarse como resultado de su TBC-MDR, o pueden estar presentes
conjuntamente con su TBC-MDR. Las condiciones co-morbidas comunes que se
observan en nifios con TBC-MDR incluyen VIH, diabetes mellitus, problemas ortopédicos
y enfermedad reactiva de las vias respiratorias. En cada uno de estos casos, los nifios
mejoran su pronostico cuando sus condiciones co-maorbidas son también tratadas y
controladas agresivamente. El tratamiento de las condiciones co-madrbidas debe seguir los
siguientes principios:

La administracion debe hacerse al mismo tiempo que el tratamiento de la TBC-
MDR; si se espera que el tratamiento de la TBC-MDR termine o pase a una fase
de "continuo", se pone al paciente en riesgo de pobres resultados para ambas
condiciones.

El manejo debe incluir una atencién integral de manera que el cuidado para el paciente
sea facil y se reduzca el riesgo de TBC-MDR en otros entornos clinicos, es decir en la
clinica de diabetes, la clinica de asma, etc.

Se debe tener cuidado y evitar la administracion de medicamentos con toxicidades
gue pueden superponerse.

En esta guia de campo se incluye un algoritmo detallado sobre el manejo de los nifios con
co-morbilidad VIH. Para otras condiciones co-morbidas, le recomendamos lo siguiente:

Diabetes mellitus: Resultados de azlcar en la sangre pueden fluctuar en el contexto
de TBC-MDR aguda, por lo tanto, un control méas frecuente del azticar en la sangre es
necesario. Ademas, los medicamentos comunes utilizados para tratar la TBC pueden
exacerbar los problemas de control de glucosa y podria haber toxicidades comunes
tanto con la enfermedad en si misma (por ejemplo, neuropatia periférica) como con los
regimenes de tratamiento de la diabetes (por ejemplo, antihiperglucémicos orales). Los
pacientes pueden necesitar ajustar su dosis de insulina para un control mas estricto,
especialmente en las primeras etapas del tratamiento. Ademas, los pacientes deben
contar con las calorias adecuadas para garantizar un aumento de peso saludable.

Enfermedad reactiva de las vias respiratorias: TBC-MDR activa puede exacerbar

la enfermad reactiva de las vias respiratorias existente o causar la misma. Los
broncodilatadores deben utilizarse tanto para situaciones de mantenimiento como de
recuperacion. Las corticosteroides inhalados pueden ser utilizados de forma segura en
ninos con TBC-MDR.

Problemas ortopédicos: Los nifios pueden desarrollar TBC de la columna vertebral o
las articulaciones, lo que requiere el uso de aparatos ortopédicos u otros dispositivos
de apoyo. Los nifios también pueden necesitar terapia fisica como parte de su
recuperacion. Cuando sea posible, deben utilizarse materiales locales para los
dispositivos de apoyo y deben disenarse regimenes simples de terapia fisica que se
pueden hacer en el hogar como por ejemplo, palmas en el pecho.

Todos los ninos con TBC-MDR deben tener un complemento completo de vacunas. Es
importante verificar las vacunas en cada visita.
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Algoritmo para el Manejo de los Ninos en Tratamiento
de TBC-MDR vy VIH

Nino con TBC-MDR confirmada

!

El nino tiene infeccion VIH

Y
estd recibiendo TARGA

l

Iniciar el tratamiento para
TBC-MDR tan pronto
como sea posible

Y

!

Se diagnostica al nino con infeccion VIH
0
se sabe que tiene infecciéon VIH pero aln
no recibe TARGA

!

Trate de iniciar TARGA 2 semanas
después de iniciar el tratamiento para
TBC-MDR

)

Esté atento a los signos de IRIS:

o Empeoramiento de los sintomas o
signos (respiratorios o linfadenopatia)

o Fiebre
o Pérdida de peso

e Dolor abdominal

!

Tratar con esteroides si se detecta IRIS

Si es severo o potencialmente mortal
considere discontinuar TARGA
y reiniciarla cuando el nifo esté
respondiendo mejor al tratamiento para
TBC-MDR

!

Evite si es posible o vigile de cerca:

e Estavudina

e | a combinacion de efavirenz y cicloserina/terizidona

e |La combinacién de tenofovir e inyectables

e No se puede usar BDQ con EFZ. Considere usar
DLM en lugar de suspender EFZ y empezar NVP
mientras el paciente toma BDQ



Adherencia

La adherencia a la terapia de la TBC-MDR es una de las piedras angulares para el éxito del
tratamiento. La hospitalizacion no es necesaria en la mayoria de los nifos con TBC-MDR
y, en realidad, puede disminuir los niveles de adherencia. Al igual que con los adultos,
todos los ninos deben recibir un tratamiento bajo DOT para cada dosis. DOT en Clinicas
puede imponer cargas indebidas a los pacientes y sus familias, asi que cuando sea posible
se debe considerar el DOT en la comunidad. Si el DOT en la comunidad no es posible,

los pacientes deben recibir incentivos (por ejemplo, cestas de alimentos) y apoyos (por
ejemplo, vales de transporte) para fortalecer la adherencia al tratamiento.

Pacientes pediatricos con TBC-MDR se enfrentan a retos especiales de adherencia.

Los ninos muy pequenos pueden no ser capaces o no estar dispuestos a tragarse las
tabletas. Los pacientes adolescentes pueden usar la falta de adherencia como una manera
de afirmar su independencia. Es importante darse cuenta que las estrategias para la
adherencia necesitaran ser modificadas de acuerdo al paciente en particular y pueden
cambiar con el tiempo, incluso para el mismo paciente. Para la mejora de adherencia entre
los pacientes pediatricos con TBC-MDR se deben seguir algunos principios comunes.
Estos incluyen:

e La educacién apropiada a la edad del paciente para el nifio v el cuidador. Esta es una
parte muy importante de la adherencia. El nivel de informacion dado y la manera como
se suministra tendran que ser adaptados segln la edad del nifno y donde se encuentra
en el curso de tratamiento.

e Evite el uso de restricciones fisicas y sondas nasogastricas cuando sea posible, lo cual
no es siempre posible. Cuando se requieran restricciones o sondas nasogastricas, se
debe hacer una evaluacion diaria de su necesidad.

e La adherencia debe ser abordada como una relacién, y se debe ofrecer, cuando
sea posible, que los pacientes puedan colaborar activamente en el tratamiento. Por
ejemplo, se puede sostener la cucharada de medicamento o dispensador junto con el
nino o se le puede dejar decidir el orden en que deben tomarse los medicamentos.

e Puede ser conveniente administrar todos los medicamentos al mismo tiempo, pero esto
puede ser abrumador para los nifios. Se puede considerar la administracion dos o tres
veces al dia para algunos medicamentos. Incluso con la administracion una vez al dia, la
mitad de las pastillas se podrian dar por la mananay la otra mitad por la tarde, siempre
que los pacientes no se dosifiquen el mismo medicamento mas de una vez en 24 horas.

e Siempre que no se ponga en peligro la integridad del régimen, se puede considerar la
sustitucion de medicamentos para mejorar la adherencia (por ejemplo el cambio de un
medicamento eficaz por otro que también haya tenido éxito anteriormente) para ayudar
en el manejo de las reacciones adversas.

e |a adhesion pediatrica depende de los cuidadores. Ellos deben participar en todas las
etapas y ayudar a tomar decisiones acerca de cémo mejorar la adherencia.

e Deben proporcionarse incentivos diarios o semanales de acuerdo con la edad de
los ninos. Esto podria ser tan simple como una marca positiva en un rotafolio o una
cartulina en la pared, cantando su cancion favorita, o preparar una comida especial.
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Para los adolescentes, los minutos en el teléfono maévil han demostrado ser un
poderoso incentivo. También deben proporcionarse incentivos a los cuidadores.

Es importante recordar que los niflos son, a menudo, mucho méas cumplidores de lo que
imaginan los cuidadores. La falta de adherencia también puede ser un signo de malestar
psicolégico o emocional y el apoyo social debe ser dado a ambos, al nifio y al cuidador.

Ejemplos de Casos: Adherencia

Zimbabue

Liswelicha es un nino de 11 anos de edad a quien le diagnosticaron una TBC-MDR.

Se pone en marcha en un régimen basado en su prueba de sensibilidad que incluye

PZA, EMB, KM, LVX y protionamida (PTO, por sus siglas en inglés). Inicia su régimen

de medicamentos en el hospital y en un principio le va bien, pero después de varios
episodios de vomito, se niega a tomar la "amarilla”, es decir, PTO, porque "huele mal y
hace que me duela el estdmago". Trata de escapar del hospital y se le encuentra en la
calle buscando un taxi. Esta convencido de que el problema es la PTO y comienza a tener
vomitos anticipatorios de todos sus medicamentos. Se hacen intentos para restringirlo vy
obligarlo a tragar la PTO, pero él sigue vomitando vy luchando fuertemente. Se le coloca
una sonda nasogastrica pero se la quita en el plazo de una hora, incluso con las dos manos
inmovilizadas.

Una enfermera habla con Liswelicha, y de nuevo sefala que es la "pildora amarilla" que
le causa problemas. El dice que va a tomar todos sus otros medicamentos - "incluso las
inyecciones" - siempre y cuando no tenga que tomar la PTO. Una revision de su prueba
de sensibilidad confirma sensibilidad a la CS. El hospital tiene un suministro médico
adecuado asi que se suspende PTO v se inicia con CS. Liswelicha se vuelve adherente y
sus problemas de conducta se resuelven.

Liswelicha es dado de alta del hospital y lo hace bien durante 7 meses, con una adherencia
documentada del 100%. Visita una clinica local diariamente para tomar sus medicamentos.
La clinica llama en su décimo mes de tratamiento y dice que lleva una semana sin
presentarse. Se realiza una visita a su casa y su madre informa que se ha trasladado a

un campamento para nifos que buscan trabajo en la ciudad. Se visita a Liswelicha en el
campamento y afirma que ya no necesita su medicacion porque se siente bien. También
sefala que ahora tiene 12 anos y tiene que trabajar para ganar dinero para ayudar a su
familia. Se hace una reunion con Liswelicha y su madre, y se convence de que regrese a

su casa y complete su tratamiento. La clinica se compromete a ofrecer a su familia una
canasta de alimentos mensual por cada mes que Liswelicha permanezca en tratamiento. El
completa 18 meses de tratamiento y después migra a otro pais para trabajar.

Georgia

Nino es una nina de 2 afos de edad en tratamiento de la TBC-MDR. Su padre tuvo
TBC-MDR confirmado vy fallecio durante el tratamiento. Nino esta en el hospital para su
tratamiento, y se le inicid en PZA, KM, LVX, THAy TZD, ya que su padre tenia resistencia
a INH, RIF y EMB. También se le suministra INH y RIF por si acaso tuviese TBC sensible a
estos medicamentos, ya que no tiene contraindicaciones para recibir estos medicamentos.



Nino estd muy enferma vy tiene grandes problemas ya que vomita sus medicamentos.
Como estd en el hospital, sus enfermeras y cuidadores pueden darle los medicamentos a
diferentes horas durante el dia ya que se sospecha que el volumen de pastillas puede ser
la causa de los vomitos. Ella ha desarrollado "ronchas" en los sitios de inyeccion vy grita con
agonia cuando la pinchan. Su madre estd angustiada y amenaza con llevar a Nino a casa.

Se coloca una linea intravenosa, IV, para que Nino pueda recibir su inyeccién durante 7/
dias. Un grupo de caridad trajo algunas mufecas al hospital y Nino estd perdidamente
enamorada de una pequena muneca. Las enfermeras usan la muneca para calmar a Nino
cuando llora, y ella se inventa un juego donde hace ver que inyecta y le da medicinas a

la mufeca cuando ella tiene que tomarse las suyas. Otro médico recomienda mezclar un
poco de anestesia local con la inyeccién para aliviarle el dolor. Después de una semana, se
le quita la IV, y se utiliza una aguja mas pequena para sus inyecciones. También se coloca
una compresa caliente en el sitio de la inyeccion para aliviar su dolor. Nino todavia llora,
pero su muneca le ayuda a tranquilizarse y a superar algunos de sus temores. Completa
18 meses de terapia, y tanto ella como su muneca se curan.

Puntos Claves

e Los ninos de diferentes edades tienen diferentes necesidades de
adherencia y estas necesidades cambian con el tiempo.

e Alianzas de cooperacion apropiadas para la edad con los niflos y sus
cuidadores son importantes para mejorar la adherencia.

e Algunas reacciones adversas son muy reales, y se deben considerar
modificaciones al tratamiento que no afecten la integridad del
tratamiento.

e Se deben considerar como intervenir sobre los factores familiares que
afectan a la adherencia del paciente pediatrico.

Seguimiento Nutricional para Ninos con TBC-MDR

Uno de los indicadores fundamentales para el seguimiento clinico en los nifos que reciben
tratamiento para la TBC-MDR es la mejora del estado nutricional. Si un nifo no tiene una
mejora en el estado nutricional durante el tratamiento de la TBC-MDR, ese nifio tiene
pocas posibilidades de tener un resultado positivo.

Hay varias maneras de vigilar el estado nutricional de un nifo en tratamiento de la TBC-
MDR. A todos los nifos con TBC-MDR se les debe hacer una medida inicial de peso, altura
y la circunferencia media del brazo. La circunferencia media del brazo es un indicador

de desnutricion aguda; si dicha malnutricion esté presente, se requieren intervenciones
nutricionales agudas, de acuerdo con las normas locales. En el seguimiento mensual,

la altura y el peso deben ser evaluados. El peso para la edad y peso para la altura debe
establecerse con respecto a todos los nifios entre Oy 5 anos, vy el indice de masa corporal
debe establecerse con respecto a todos los nifos entre 5y 19 anos. Si bien hay muchos
métodos que se pueden usar para evaluar el estado de nutricion, lo que es importante en el
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seguimiento de los pacientes con TBC-MDR es que sus percentiles mejoren con el tiempo
y no disminuyan en ninglin momento.

Cuando un nifo no demuestra mejora del estado nutricional es una sefal de que su TBC-
MDR no estd siendo tratada adecuadamente. Los nifios con TBC-MDR requieren una
mayor ingestion de calorias que sus pares debido al metabolismo activo asociado con la
TBC-MDR. Fracaso en mejorar el estado nutricional es un indicador temprano vy claro que
la TBC-MDR puede no estar bajo control.

Ademés, la TBC-MDR activa contribuye a la mala situacion nutricional, muchos niflos con
TBC-MDR vy sus familias a menudo viven en condiciones de pobreza. Por lo tanto, las
familias pueden no ser capaces de satisfacer sus necesidades nutricionales basicas. Soporte
nutricional para ninos y sus familias debe ser considerado como parte rutinaria del cuidado
clinico para personas con TBC-MDR. Médicos y enfermeras a menudo orientan a los

ninos y sus padres que "el nino debe empezar a comer mejor". Este consejo, sin embargo,

a menudo no se sigue porque la familia no tiene acceso a los alimentos. Asesoramiento
nutricional todavia se puede dar en este contexto, y mas abajo se ofrecen algunos consejos
practicos.

Algunos programas tratan de mejorar el estado nutricional mediante la prescripcién de
vitaminas para los niflos con TBC-MDR. Estas vitaminas pueden ser fuente importante

de micronutrientes necesarios, y se debe dar vitamina Bé a todos los nifos que reciben
tratamiento de la TBC-MDR. Sin embargo, demasiadas vitaminas pueden aumentar la carga
de pastillas del nino y pueden no ser bien absorbidas. Siempre es preferible dar al nifio

las vitaminas combinadas con las calorias en forma de alimentos. El programa debe hacer
un esfuerzo para ofrecer a las familias una canasta de alimentos suficiente para alimentar
al nino v sus hermanos para asegurar que el paciente con TBC-MDR reciba una buena
porcién de alimentos.

Asesoramiento Nutricional Practico para Ninos y Familias con TBC-
MDR

Los ninos con TBC-MDR vy sus familias a menudo se les dice que el nifo tiene que

"comer mejor". Se les da poco, o ninglin, consejo practico sobre la manera de hacerlo,
especialmente en los entornos en los que no pueden pagar los alimentos. Esta seccion
ofrece consejos practicos sobre asesoramiento nutricional para los ninos y sus familias con
la TBC-MDR.

e Conocer los recursos que la comunidad ofrece en asistencia nutricional. Los
Programas de Tuberculosis pueden ofrecer ayuda directa a los pacientes vy a sus
familias sobre el tratamiento de la TBC-MDR. En otros casos, hay otros grupos que
trabajan para ofrecer apoyo nutricional, como las organizaciones no gubernamentales,
organizaciones religiosas y grupos comunitarios. Estos grupos pueden dar
disposiciones mensuales o trimestrales de alimentos a las familias. Grupos adicionales
- que incluyen cocinas populares, grupos de alimentos de la comunidad y los
comedores comunitarios - pueden proporcionar comidas individuales.

e Conocer los recursos del paciente y su familia. En lugar de decirles que "coman mejor,"
preglnteles acerca de los alimentos que consumen. Empiece con la pregunta "cuantas



comidas hace usted al dia?" Luego proceda a preguntar acerca de la composicion de
las comidas, quién come primero en la familia, y si hay algin alimento que ellos evitan.
Especificamente pregunte si el nino es capaz de beber leche.

Conocer los alimentos basicos disponibles en la localidad y los rangos generales de
los precios de estos alimentos. Esto se puede hacer mediante de un pequeno viaje
de compras en el barrio. Una vez que la disponibilidad y los costos de los alimentos
son conocidos, los pacientes vy las familias pueden recibir asesoramiento nutricional
practico. Por ejemplo, en lugar de alentarlos a "comer més proteinas" o "comer mas
carne," recomiende los huevos (que contienen proteinas, pero a menudo no son tan
caros como la carne) o los diferentes cortes de carne (por ejemplo, el higado o el
corazén) que pueden costar menos que otros cortes. Si el nifio es capaz de beber

la leche en polvo, entonces la receta recomendada para hacer la leche podria ser
"duplicada" para aumentar la ingesta caldrica (es decir, afadir el doble de polvo a la
misma cantidad de agua). Las nueces, las legumbres vy el aceite son alimentos ricos en
proteinas que pueden ser mas accesibles, en funcion del lugar. Lo mismo se aplica a
vegetales verdes. Disuadir a las familias de comprar suplementos vitaminicos costosos
y animarles a invertir en alimentos ricos en calorias.

Recomendar a la familia que el nino coma varias comidas pequefas durante el dia.
Puede ser abrumador para un nifio enfermo sentarse frente a un plato grande de
comida. Comer varias comidas pequenas, altas en calorias puede ayudar al nifio a
aumentar de peso. Esto puede ser especialmente Util para los ninos con nauseas y
vomitos, que es comun en los pacientes en tratamiento antituberculoso de segunda
linea.
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Poblaciones especiales

Neonatos

Los neonatos se encuentran en alto riesgo de infectarse y enfermarse con la TBC,
incluyendo la TBC-MDR, vy existen pocos datos o experiencia en el manejo de TBC-
MDR en los nifos vulnerables. En general, si una mujer tiene TBC-MDR vy tiene un
cultivo positivo en el Ultimo mes del embarazo, puede ser presunto que el neonato ha
sido expuesto a TBC-MDR. El bebé puede enfermarse al adquirir la infeccion, ya sea
congénitamente in-Utero o post-natalmente por transmision aérea. A pesar de que
hay datos limitados sobre el manejo de TBC-MDR durante el embarazo, la experiencia
clinica sugiere que las mujeres pueden ser tratadas con casi todos los medicamentos
comunmente utilizados para la TBC-MDR. Sin embargo, en caso de ser posible los
inyectables deben ser evitados, especialmente durante el primer trimestre debido a
los efectos adversos en el desarrollo del oido fetal. Se deben evaluar las decisiones
terapéuticas en relacion al tratamiento de la TBC-MDR durante el embarazo, debe
considerarse los riesgos de no tratar la TBC-MDR — incluyendo muerte de la madre

y la transmisién al neonato — v los riesgos de exponer al neonato a la toxicidad de los
medicamentos de segunda linea. Piridoxina (vitamina Bé) debe de ser administrada a todas
las mujeres embarazadas que sean tratadas por TBC-MDR.

Con respecto al manejo de los bebés nacidos de mujeres con TBC-MDR, estos deben

de ser evaluados por signos y sintomas de enfermedad activa al nacimiento y de forma
regular posteriormente. La prueba tuberculina y los resultados de la prueba de liberacién
de interferén gamma (IGRAs, por sus siglas en inglés) son de muy limitada utilidad en
neonatos. Para complicar mas las cosas, los neonatos son méas propensos a desarrollar
enfermedad generalizada y presentar sintomas no clasicos de TBC, incluyendo irritabilidad,
mala alimentacion, esplenomegalia y hepatomegalia. Para confirmar el diagnéstico de TBC-
MDR en un neonato cuya madre tuvo TBC-MDR activa durante el embarazo, se debe
incluir un inmediato aspirado gastrico y posteriormente 3 aspirados géastricos adicionales,
puncion lumbar, muestras de sangre, cultivos de piel y otros cultivos relevantes para su
analisis micobacteriologico, radiografia de torax u otras pruebas de imagen seglin sean
indicadas. Si se sospecha que el neonato ya tiene la enfermedad, el tratamiento debe

de ser iniciado lo antes posible y debe de ser con base en el prueba de sensibilidad de la
madre. Las dosis recomendadas son las mismas que para los nifos mayores.

Nifos nacidos de mujeres en tratamiento para la TBC-MDR deben de ser alimentados a
través de la lactancia si la madre es capaz de alimentarlo. Pequefas concentraciones de los
medicamentos de segunda linea se encuentran presentes en la leche humana, por lo tanto
al neonato se le debe administrar piridoxina (vitamina Bé). Mujeres que todavia presentan
cultivos positivos deben portar mascara quirtrgica al momento de alimentar a su hijo, y

no deben de compartir la cama con su bebé. No obstante, no hay necesidad de separar

al hijo(a) de la madre como parte de la rutina del cuidado de la TBC-MDR. Los neonatos
enfermos y expuestos deben de ser monitoreados cercanamente, preferentemente por un
neonatologo o clinico con experiencia en neonatos con TBC-MDR.

Adolescentes

Adolescentes (definidos por la OMS como personas entre los 10y 19 afos de edad) son
con frecuencia una poblacién que puede ser desapercibida cuando se discute la TBC-
MDR pediatrica.



La presentacion clinica de TBC en este grupo de personas, v su capacidad para
proporcionar esputo para el diagnoéstico, con frecuencia los lleva a ser considerados como
pacientes adultos. Sin embargo, datos de multiples lugares muestran que los adolescentes
tienen peor respuesta al tratamiento en comparacion con los adultos, especialmente

en aqguellos adolescentes co-infectados con VIH. Mientras que los aspectos acerca

de la adherencia al tratamiento requieren atencién especial en esta poblacion ya que
experimentan necesidades emocionales v sociales cambiantes, los hechos muestran

que los adolescentes pueden tener tasas de mortalidad mas altas que los adultos. Estas
muertes parecen ocurrir en la etapa temprana del tratamiento, lo que sugiere un retraso
en el diagnostico. Por estas razones, es importante considerar las necesidades de esta
poblacién especial en el diagndstico de TBC-MDR vy apoyar su adherencia al tratamiento.
El uso de grupos de apoyo para adolescentes, como los utilizados en el apoyo de jovenes
con VIH, puede ser de gran utilidad en este grupo de poblacion.
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SECCION 4: PREVENCION DE INFECCIONES

La prevencion de infecciones es de suma importancia en el tratamiento de la TBC-MDR
en los nifos. Los ninos deben ser protegidos de ser infectados de TBC-MDR tanto en

el centro de salud como en el hogar. Los nifios con TBC-MDR deben ser tratados con
seguridad de manera que no cause estrés psicoldgico innecesario y evite hacerlos victimas
de estigma. Los ninos con TBC-MDR, por lo general, mejoran en el ambiente del hogar

y cuando son capaces de reanudar sus actividades normales, como ir a la escuela. En

la mayoria de los casos, siempre y cuando el nifio esté en una terapia apropiada para la
TBC-MDR, el riesgo de transmision de la TBC-MDR es bajo. Esta seccién ofrece una guia
practica sobre la prevencion de infecciones en los centros de salud, en el hogary en las
respectivas comunidades que tiene en cuenta tanto la necesidad de reducir el riesgo de
transmisiéon de la TBC-MDR como las necesidades importantes de desarrollo del nifo. En
esta seccion se discutira:

e Todos los miembros de la familia de un niflo con TBC-MDR deben ser evaluados por
TBC por un proveedor capacitado

e Prevencion de infecciones en los establecimientos de salud

e Prevencion de infecciones de la comunidad

Prevencion de Infecciones en los Establecimientos de Salud

Aunque las habitaciones de aislamiento del flujo de aire de presion negativa y las precau-

ciones comunes son el estdndar en la prevencion de la infecciéon tuberculosa, hay medidas
simples de control que pueden ser facilmente puestas en marcha para hacer que la trans-

mision nosocomial de la TBC-MDR sea menos probable. Estas incluyen:

e Hacer que los pacientes esperen al aire libre.

e Uso de las ventanas para la ventilacion natural.

e Tener dreas de espera separadas para pacientes con TBC y pacientes con TBC-MDR
con entradas y suministros de aire independientes.

e Considerar la posibilidad de tener areas de espera separadas para pacientes con tos, si
el espacio lo permite.

e |aseparacion de las zonas de espera para los pacientes con VIH, que son
excepcionalmente vulnerables a la TBC, cuando sea posible.

e Evitar programar citas para pacientes saludables los dias que sabemos que se atienden
a pacientes con TBC-MDR.

e Asegurar que se dé el tratamiento adecuado y se mantenga para todos los pacientes
con TBC.

e Tener los pacientes con tos activa usando mascaras quirlrgicas para disminuir la
transmision.



e Evitar hospitalizaciones innecesarias.

e Dar de alta a los pacientes en el tratamiento de las salas lo antes posible una vez que
el tratamiento eficaz se ha iniciado y se pueda mantener en la comunidad. Esto puede
ser cuestion de dias o semanas de iniciar la terapia de TBC-MDR.

e La adopcion de medidas especiales de control de infecciones durante los
procedimientos de diagnostico altamente infecciosos como la recoleccién de esputo
inducido.

Ejemplo de Caso: Prevencion de Infecciones

Ruanda

En una clinica de atencién primaria en Ruanda rural, la enfermera observa que tres
pacientes han sido diagnosticados y ahora estan recibiendo tratamiento de la TBC-MDR.
Uno de ellos es un nino de 5 afnos de edad que fue visto en la clinica hace 6 meses con
diarrea. La enfermera estd muy preocupada por la transmision de la TBC en su pequefa
clinica de cuatro habitaciones. Ella pide unos bancos al gobierno para que los pacientes
puedan esperar afuera, pero sabe que esto no va a funcionar en la temporada de Iluvias.
Dirige una clinica prenatal los miércoles en la mafana y una clinica de vacunacion los
miércoles y jueves en la manana. Le pide a todos los pacientes con TBC que asistan para
las pruebas de esputo y DOT después de las 2 PM los miércoles v jueves, y deja abiertas
las ventanas de la clinica por la noche. Ella también se encarga del DOT a domicilio para
sus pacientes con TBC-MDR v los visita en sus hogares mensualmente para llevar a cabo
el seguimiento y recoger muestras. También pide un pequeno toldo para la clinica, para
que todas las muestras de esputo se puedan recoger en el exterior, incluso bajo la lluvia.

Prevencion de Infecciones en la Comunidad

Los pacientes con TBC-MDR pueden ser tratados de manera segura en el entorno

de la comunidad, y el riesgo de transmisiéon es bajo una vez que el paciente esta en el
tratamiento apropiado para la TBC-MDR. Se deben tomar algunas medidas comunitarias y
caseras para reducir la transmision en el hogar y la comunidad. Estas incluyen:

e Pacientes con TBC-MDR deben dormir en una habitacion separada.

e Lasventanas en la casa de un paciente con TBC-MDR deben mantenerse abiertas
siempre que sea posible.

e Pacientes con TBC-MDR deben pasar tanto tiempo al aire libre como sea posible,
incluyendo las visitas de amigos y familiares.

e Pacientes con TBC-MDR deben contar con apoyo social para poder continuar con la
terapia de TBC-MDR.

Los miembros del hogar y de la comunidad a menudo temen infectarse con TBC-MDR
cuando un nifo con TBC-MDR regresa a la comunidad. Mientras el nino se mantenga en
tratamiento apropiado para la TBC-MDR, su riesgo de contagio es bajo. Una vez que su
frotis es negativo, el nino deberia regresar a las actividades normales - incluso a la escuela
y los equipos deportivos - siempre que su condicion clinica lo permita. Se debe educar a
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los miembros de la familia y a los miembros claves de la comunidad (es decir, maestros,
entrenadores, ministros), lo cual disminuird el estigma vy la discriminacién. Los puntos
especificos que deben abordarse incluyen:

¢ Unavez que el nifo esté en tratamiento de la TBC-MDR, es poco probable que pueda
transmitir enfermedades.

e Sisu baciloscopia es negativa, el nino no necesita usar una mascara quirdrgica en
publico.

e Los ninos con TBC-MDR pueden compartir banos, utensilios, pelotas, herramientas,
l&pices de colores, etc.

e Los ninos con TBC-MDR se sienten mejor fisica y psicolégicamente cuando pueden
regresar a sus ambientes y actividades habituales.

Ejemplo de Caso: Prevencion de Infecciones

Peru

Blanca es una nina de 9 afios de edad a la que se le diagnosticd una TBC-MDR hace 3
meses. Esta clinicamente mejor v lista para volver a casa. Su familia y amigos se alegran de
que regrese, pero estan preocupados porque podrian contagiarse. Empiezan a chismear
en el barrio, y algunas personas incluso amenazan con bloquear su entrada al edificio de
apartamentos.

Preocupada, su madre le habla al sacerdote local que se compromete a ayudarla a hablar
de la TBC-MDR con la comunidad. El predica un sermén el domingo antes de que Blanca
regrese a casa, en el cual le da a la comunidad hechos sobre la TBC-MDR. El y la madre
de Blanca responden a las preguntas que tiene la gente. El apartamento de Blanca es
pequeno, y ella no puede tener dormitorio propio. Sin embargo, la iglesia dona un colchén
a su madre, y Blanca vuelve a casa a dormir alli. Regresa a la escuela una semana después
de volver a casa. Su maestra envia una nota a casa la segunda semana de haber vuelto

y dice que Blanca fue castigada por tomar prestado un lapiz de otro nifo. La madre de
Blanca le pide al sacerdote que hable también con la escuela. Blanca recibe su DOT de
un promotor de salud comunitario antes de ir a la escuela todos los dias. Después de 2
meses, ella estd mejorando en la comunidad vy juega en el equipo de futbol de las chicas.
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APENDICE A: FORMULARIO DE ADMISION DE
MUESTRA

DATOS PERSONALES

Nombre: Fecha de evaluacion:
Cuidador: Fecha de nacimiento:
Lugar de residencia: Edad:

Género:

Numero de expediente médico:

Teléfono:

Direccién y nimero de teléfono movil (si es diferente al anterior):

Nombre del evaluador:

Establecimiento Sanitario:

HISTORIATB
o Nunca diagnosticado TBC diagnosticado el primer afio:
;Alguna vez ha recibido BCG? Diagnosticado mediante:
o Si, ano(s): o Baciloscopia o Otro (especificar):
o No o Cultivo
0 Desconocido O RX de térax

Sospechoso principalmente de TBC-MDR
o Si o No

Revise todos los factores de riesgo que se aplican:

0 Contacto cercano con persona conocida con TBC-MDR

0 Contacto cercano con persona que murié de tuberculosis o tratamiento fallido de tuberculosis
O Tratamiento previo

o0 No muestra mejora con el actual tratamiento de tuberculosis

Resumen de uso previo de medicamentos antituberculosos

(Marque cada farmaco que ha recibido el paciente durante > 1 mes)

O INH 0 SM oFQ 0 AMX-CLV
o RIF o KM o THA/PTO oCKFZ
o EMB 0 AMK oCS o Otro:
o PZA oCM o PAS o Otro:

HISTORIA DE VACUNAS

;Ha sido el nifo completamente vacunado para la edad?: ;Ha recibido el paciente la BCG?
o S o S
o No o No
Sino, ;qué vacunas le faltan? ;La cicatriz de la BCG esté presente?
o S
o No
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DATOS SOCIODEMOGRAFICOS

Actualmente en la escuela: ;Quiénes son los cuidadores primarios?
o Si
o No
oN/A ) .
;Los cuidadores trabajan?
Numero de miembros del hogar: o Si
Numero de miembros del hogar cuando se les diag- o No
nostica tuberculosis: En caso afirmativo, jcudl es su trabajo?
Numero de miembros del hogar cuando se diagnos-
tica TBC-MDR:
$A qué distancia vive el paciente del centro de salud? ;Fueron los padres examinados para el VIH?
o Si

o No
;Como llegd el paciente al centro de salud? ]
En caso afirmativo, fecha y resultado:

;Cuanto tiempo tarda el paciente en llegar al centro
de salud?

REVISION DE SISTEMAS

Marque todas las que correspondan

0O Tos o Disnea en reposo 0 Hinchazén o "bultos" en cuello, brazos e ingle
o Esputo o Disnea de esfuerzo o Otro:

O Falta de apetito 0 Cansado, apéatico, no juega

O Pérdida de peso 0 Dolor de espalda

0 Broncoespasmo o Dolor vertebral

O Hemoptisis

Cantidad més grande en mL: Fecha del primer episodio de hemoptisis:
Cantidad més reciente en mL: Fecha de la hemoptisis reciente:
Medicamentos actuales: Alergias o reacciones adversas:

HISTORIA MEDICA

Diabetes Asma ;Hospitalizacion(es) previa(s)?
o Si o No o Si o No o Si o No
Otros: ;Hospitalizacion(es) en la sala pulmonar?
o Si o No
;Se le ha hecho pruebas al paciente de VIH? Motivo de la hospitalizacidn(es):
o Si
o No Nombre del hospital(es):
En caso afirmativo, fecha y resultado:
sTransfusion(es) previa(s)? Fecha de transfusion(es):
o Si Indicacién de transfusion(es):
o No




HISTORIA DE NACIMIENTO E HISTORIA QUIRURGICA PASADA

;El paciente nacio en su casa?

o Si
o No

;La madre recibio atencién prenata?

o Si
o No

;Hubo algiin problema al nacer?

o Si
o No
Si es asi, describa:

JAntes de la cirugia?
o Si
o No
Procedimiento(s):

Fecha(s) de la cirugia:

Complicaciones:

EXAMEN FISICO

Temperatura: BP: HR: RR:
Peso: Altura: Indice de masa corporal:
ASPECTO GENERAL
HEENT ;Linfoadenopatia Cor Pulmones
presente?
Conjuntiva: JVD: ;Taquicardia? ;Sibilancia?
Esclerotica: Tiromegalia: ;Soplos? ;Sonidos crepitantes?
Orofaringe: ;Ruidos cardiacos extra?  ;Sonidos respiratorios
bronquiales?
Abdomen Extremidades Neuro Desarrollo

;Ruidos intestinales?

;Organomegalia?

;Suavidad?

;Edema?

;Cianosis?

Pulsos:

Estado mental:

Reflejos:

Fuerza:

Andada:

Describir el desarrollo
para la edad:
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RESULTADOS DE LOS EXAMENES

Pruebas de sensibilidad a farmacos:

NUmero Fecha de
de la recoleccion
muestra de la
muestra

Fecha de los
resultados

Resultados
baciloscopia
(Pos, Neg,
Desconocido)

Laboratorio

Resistente a

Susceptible a

1 p N D
2 p N D
3 p N D
4 p N D
5 P N D
6 p N D

Radiografia de torax:

Otros resultados de laboratorio:

Impresién/Plan:
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APENDICE B: MEDICAMENTOS USADOS PARA
TRATAR LA TBC-MDR

Foto: Damien Schumann

Claritromicina (CLR)
Forma: Tabletas
Dosis: 500 mg

Protionamida (PTO)
Forma: Tabletas
Dosis: 250 mg

Amoxicilina-clavulanico (AMX-CLV)
Forma: Tabletas
Dosis: 500 mg

Moxifloxacina (MFX)
Forma: Tabletas
Dosis: 400 mg

Clofazimina (CF2)

- ‘ Forma: gel suave
: Dosis: 100 mg




Cicloserina (CS)
Forma: capsula
Dosis: 250 mg

Kanamicina (KM)
Forma: solucion inyectable
Dosis: 500 mg

Capreomicina (CM)
Forma: polvo liofilizado
Dosis: 1 g

Acido para-aminosalicilico (PAS)
Forma: granulos
Dosis: 4 g
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APENDICE C: FORMULARIO PARA EL
SEGUIMIENTO DE LAS FUENTES DE CONTAGIO
DE NINOS EXPUESTOS A LA TBC-MDR

INFORMACION PERSONAL DEL NINO

Nombre del Nifo:

Nombre de la clinica:

Fecha de nacimiento del nifo:

Numero de teléfono de la clinica:

Numero de carpeta del nifio:

NuUmero de fax de la clinica:

Direccion del Nifo:

INFORMACION CASO FUENTE

Nombre del caso Fuente:

Fecha de la produccion de la muestra:

Relacién con el nino:

Resultado de frotis de esputo:

Resultados de la prueba de sensibilidad:

0O Sudoracién nocturna

O Articulaciones/columna anormal

Resistente Susceptible No se ha estudiado
Isoniacida
Rifampicina
Ofloxacina
Amikacina
Etionamida
EXAMEN FISICO
Peso: Fecha de la prueba del Fecha de la prueba Fecha RX de térax:
VIH: Mantoux:
Altura/longitud: Resultado de la prueba Tamafio de la prueba de RX de torax impresion:
del VIH: Mantoux (mm):
Sintomas: Manejo:
o Tos > 2 semanas o Fiebre O Referir
0 Pérdida de peso O Energia reducida O Profilaxis

0 Dar de alta /observar

TRATAMIENTO PREVENTIVO

Fecha de comienzo

Dosis NuUmero de tabletas

Isoniacida

Ofloxacina

Etambutol

Otros:




CARTA DE SEGUIMIENTO

Mes

Peso

Altura

Revisién clinica completa

10

11

12
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APENDICE D: PROTOCOLOS PARA LA
RECOLECCION DE MUESTRAS

Aspiracion Gastrica

Aspiracion gastrica se utiliza en ninos cuando el esputo no puede ser expectorado
espontaneamente ni inducido utilizando solucién salina hipertonica. Dado que la
aspiracion gastrica no es un procedimiento de generacion de aerosoles, plantea un bajo
riesgo de transmision. Las disposiciones normales de control de infeccion deben estar en
su lugar, v el personal debe usar mascarillas (la tos en el paciente puede ser inducida por
accidente durante el procedimiento), proteccion ocular y guantes no estériles.

El procedimiento para la aspiracion gastrica han sido adaptado de la directrices de la OMS,
2006. Un video instructivo sobre el procedimiento puede ser encontrado en la siguiente
direccién de internet: https:/youtu.be/IWI_TY _LbZk

Contraindicaciones

e Elnifo no ayund mas de 4 horas
e Conteo bajo de plaquetas o tendencia al sangrado

Material necesario

e (Guantes no estériles

e Sonda nasogastrica (10F)

e Jeringa de 5-30 cc con conector adecuado para la sonda nasogéstrica
e Papel de tornasol

o Contenedor de muestras

e Formularios de solicitud de laboratorio

e Boligrafo

e Agua estéril o solucion salina normal

e Solucién de bicarbonato sédico (8%)

e Alcohol / clorhexidina

Procedimiento

o Cologue al nifo en su espalda o de lado.

e Haga que un ayudante sostenga al nino.

o Mida la distancia entre la nariz y el estémago para estimar la distancia que se
requiere para insertar el tubo en el estémago.

e Conecte una jeringa a la sonda nasogéstrica.

e Inserte suavemente la sonda nasogdstrica a través de la nariz y avance hacia el
estomago.

o Retire el contenido gastrico (2-5 ml) con el uso de la jeringa unida a la sonda
nasogastrica.

e Para comprobar que la posicion del tubo es correcta, pruebe el contenido géastrico



con el papel de tornasol: tornasol azul se vuelve rojo en respuesta al contenido de
4cido del estdbmago. La posicion del tubo también se puede comprobar empujando
3-5 ml de aire en el estdbmago y escuchando con un estetoscopio sobre el
estomago.

e Sino se aspira ningun fluido, inserte 5-10 ml de agua estéril o solucién salina
normal vy trate de aspirar de nuevo. Si sigue sin funcionar, intente de nuevo. No
repita mas de tres veces.

o Extraiga el contenido gastrico (idealmente al menos 5-10 ml).

e Transfiera el fluido gastrico de la jeringa en un recipiente estéril.

e Anada un volumen igual de bicarbonato de sodio a la muestra con el fin de
neutralizar los contenidos géstricos acidos y evitar la destruccion de los bacilos
tuberculosos.

Después del procedimiento

¢ Limpie el recipiente de la muestra con alcohol/clorhexidina para prevenir la
infeccién y etiquete el envase.

e Llene los formularios de solicitud de laboratorio.

e Transporte la muestra en una caja térmica al laboratorio para su procesamiento tan
pronto como sea posible (en menos de 4 horas).

e Dé al nino su comida habitual.

Induccion de Esputo

La induccion del esputo (S, por sus siglas en inglés) es un procedimiento Util para obtener
muestras de esputo en los casos de pacientes con TBC que no pueden expectorar por

si mismos, y cuando se requiera un resultado bacteriologico para el diagnéstico o para el
seguimiento.

Consejos para la practica
e El procedimiento se puede repetir dos veces en el mismo dia, con al menos 4
horas de separacion, con el fin de obtener las muestras.

e Debido al riesgo de broncoespasmo, sélo el personal sanitario capacitado debe
llevar a cabo el procedimiento, preferiblemente una enfermera.

e Lainduccion del esputo es un procedimiento de generacion de aerosoles. Por lo
tanto, se deben tomar medidas de control de infecciones adecuadas. En concreto:

- Debe haber disponible un sitio apropiado. El requisito minimo es un
pequeno cuarto con buena ventilacion.

- El personal debe usar mascarillas, proteccion ocular y guantes no estériles.

Material necesario
General

e Mascara (respirador) para el operador vy el cuidador (si esta presente)
e Proteccion para los ojos vy guantes no estériles para el operador
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e Oxigeno
e Oximetro de pulso
e Formulario de solicitud

Preparacion Pre-nebulizacion

e Divisor de espacio (cAmara de retencion) y méascara
e Inhalador de Salbutamol de dosis medidas

Nebulizaciéon

e Méscara, cdmara y tubo

o Filtro antibacteriano

o Nebulizador (ultrasonido preferiblemente)

o Solucién estéril de cloruro de sodio 3-6%, refrigerada si es posible (més irritante)

Aspiracion

Por lo general, el material de succion se requiere sélo para nifos menores de 5 afios de
edad.

e Catéter de succiéon (7 o 8F)

e Dispositivo de succion mecénica y trampa de moco o 50 ml de jeringa si no esté
disponible

e Recipiente de recogida de esputo

e Solucién estéril de cloruro sodico al 0.9%

Medidas de control de infecciones
Gestion de materiales

o Los espaciadores (camaras de soporte) deben ser esterilizados después de cada
paciente (preferiblemente) o desinfectarse después de cada paciente mediante la
inmersion en Hexanios durante al menos 15 minutos, luego enjuague y remoje de
nuevo en Hexanios durante 15 minutos. Enjuague bien y luego seque.

e Jodas las mascaras, tubos, catéteres de succion vy jeringas deben ser desinfectados
con un 2% de cloro y luego desechadas.

e Seinstalan filtros antibacterianos y se cambian para cada paciente para proteger el
nebulizador, cilindro de oxigeno (si se utiliza), y cualquier dispositivo de aspiracion
(si se utiliza).

Gestion del lugar

El sitio debe dejarse con las ventanas abiertas o con un ventilador de extraccién por lo
menos 30 minutos después del procedimiento para permitir la sustitucion adecuada de
aire en la habitacién. Nadie debe entrar en esta sala durante el periodo sin un respirador.

Contraindicaciones

e El paciente no ayuno como minimo por 2 horas

o Dificultad respiratoria grave

e Saturacion de oxigeno de menos de 92% en el aire de la habitacién

e Sangrado - bajo recuento de plaquetas, sangrado de la nariz o de otra fuente de



sangrado
Reduccion del nivel de conciencia
Antecedentes de asma o enfermedad pulmonar obstructiva cronica

Procedimiento

Antes de la nebulizacién

Expligue el procedimiento al paciente y al adulto acompanante.

Haga que el paciente esté en posiciéon sentada.

Pida a los nifios de més edad que se enjuaguen la boca con agua.

Utilice oximetro de pulso para obtener la saturacion de oxigeno basal.

Administre 2 inhalaciones de salbutamol con 10 segundos de diferencia. Utilice
una camara de retencién para todos los nifos. Espere 5 minutos antes de iniciar la
nebulizacion.

Prepare un recipiente de esputo.

Nebulizacion

Llene el nebulizador con 5 ml de solucién salina hipertonica de 3-6%.

Pdngase un respirador N95 o FFP2 v proporcione uno para cualquier adulto que lo
acompane.

Coloque la mascara del nebulizador sobre la cara del paciente.

Deje que el paciente inhale.

Parar el procedimiento y obtener una muestra tan pronto como el paciente
empiece a toser productivamente. Prestar atencién en nifios pequenos, aspirar en
el momento correcto es critico para evitar que se traguen la muestra. Si el esputo
no es inducido durante el procedimiento, continuara hasta que el depdsito esté
vacio (no mas de 15 minutos), a continuacion, intente la recolecta de muestras.

El paciente debe ser observado para controlar la dificultad respiratoria vy el
procedimiento debe ser detenido en cualquier momento en caso de que se desarrolle
tos o sibilancias severas.

Aspiracion nasofaringea (normalmente se requiere para los nifios <5 anos)

Dar palmadas en el pecho de 1 a 2 minutos.
Ponga al nino en su costado, de espaldas al operador.

Si un dispositivo de succion mecanica y extractor de mucosidad estan disponibles,
Uselos. En caso contrario:

- Coloque un catéter de succion a una jeringa de 50 ml. Lubrique el extremo
del catéter.

- Mida la distancia desde la punta de la nariz hasta el trago de la oreja.
Inserte el catéter de succién a esa profundidad.

- Alinsertary retirar el tubo, tire del émbolo de la jeringa para crear succién.

- Unavez que la jeringa se llena de aire y moco, desconéctela de la sonda de
aspiracion y purgue el aire (punta hacia arriba), para que solo la mucosidad
se quede en la jeringa.
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- Pararecoger el moco, ponga 2 ml de solucion salina 0.9% en la jeringa para
enjuagar vy luego vacie el contenido en el recipiente de la muestra.

Tenga en cuenta que el esputo no puede a veces ser producido hasta 24 horas mas
tarde. Por lo tanto, si no se produce de inmediato una buena muestra de esputo, a los
ninos mayores se les puede dar un recipiente de recoleccion para llevar a casa.

Todos los pacientes deben ser observados durante al menos 15 minutos después del
procedimiento para garantizar que no haya signos de dificultad respiratoria. Vuelva a
revisar la saturacion de oxigeno después del procedimiento. Suministre oxigeno si la

saturacion ha caido por debajo del 90%.

Las posibles reacciones adversas que pueden esperarse

En todos los casos, trate de obtener una muestra sélo si las condiciones lo permiten. No
repita el procedimiento en el caso de reacciones adversas graves.

e Episodios de tos (~ 40%)

Si es grave, detenga el procedimiento y administre salbutamol. El oxigeno debe
estar disponible y se puede administrar en los casos graves.

e Hemorragias nasales (~ 8%)

Pare el procedimiento y aplique una presién constante para la porcion media de la
nariz hasta que el sangrado se detenga. Tenga en cuenta que es muy comun ver la
sangre en las muestras recogidas en la aspiracion nasofaringea; esto en si mismo
no es una reacciéon adversa.

e Sibilancias (<1%)

Vigile de cerca al nino. Detenga el procedimiento si aumentan las sibilancias.
Administre salbutamol y oxigeno si es grave.

e \VOmitos (<1%)

Detenga el procedimiento y observe de cerca al nifo hasta que deje de vomitar.

Protocolos cortesia de Michael Rich
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