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ANTECEDENTES. Evaluar la aplicacion de un programa

de prevencion y control de la tuberculosis en el area
sanitaria de Cadiz.

MATERIAL Y METODOS. Se analizan los casos de tuberculosis
diagnosticados microbiolégicamente (tincion de
Ziehl-Neelsen/auramina y/o cultivo en medio de
Loéwenstein-Jensen) desde 1996 a 2000, considerando las
caracteristicas epidemioldgicas de los pacientes. Se realizo
estudio de sensibilidad a partir de 1997 por el método

de las proporciones de Canetti, Rist y Grosset.

ResuLTADOS. La tasa de infeccion tuberculosa desciende

de manera progresiva desde 38,4 casos/100.000 habitantes
en 1996, hasta 16,0 casos/100.000 habitantes en el afo
2000. El porcentaje de hombres afectados por la
enfermedad oscil6 a lo largo del estudio desde el 81,2%

en 1996 al 70,0% en 2000. El 26,0% de los pacientes con
tuberculosis eran positivos para el virus de la
inmunodeficiencia humana (VIH) en 1996, y el 27,5% en

el aino 2000. La sensibilidad del diagnéstico microbioldgico
aumento de forma importante desde el 60,4% en

1996 al 67,5% en 2000. La multirresistencia (9,2% en 1997)
practicamente desaparece de nuestra area a partir

de 1998 (1,6%).

CoNncLUsIONES. La implantacion del Programa de Prevencion
y Control de la Tuberculosis en nuestra area sanitaria se ha
mostrado eficaz, al conseguir una disminucion de la tasa
de infeccion por debajo de 25 casos/100.000 habitantes

y una mejora en el rendimiento del diagnéstico
microbioldgico y en la adherencia de los pacientes al
tratamiento. La enfermedad tuberculosa afecta cada vez
mas a mujeres, con independencia de si estan infectadas
por el VIH o no. En el momento actual, la resistencia
observada en nuestra zona geografica es escasa, sobre
todo la multirresistencia.
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Evaluation of an applied program for the prevention
and control of tuberculosis

BACKGROUND. To evaluate the efficacy of a tuberculosis
prevention and control program applied in the health care
area of Cadiz (Spain).

IMIATERIAL AND METHODS. Tuberculosis cases diagnosed by
microbiological criteria (Ziehl-Neelsen/auramine smear
and/or culture in Lowenstein-Jensen medium) from

1996 to 2000 were analyzed in relation to epidemiologic
characteristics of the patients. Susceptibility studies were
performed from 1997 onwards using the proportion
method described by Canetti, Rist and Grosset.

ResuLTs. The rate of tuberculous infections gradually
dropped from 38.4 cases/100,000 inhabitants in 1996 to
16.0 cases/100,000 inhabitants in 2000. Along the study
period, the percentage of men affected by the disease
ranged from 81.2% in 1996 to 70.0% in 2000. In 1996, 26.0%
of tuberculous patients were HIV-positive, and in 2000,
27.5%. The sensitivity of microbiologic diagnosis increased
considerably from 60.4% in 1996 to 67.5% in 2000.
Multi-drug resistance (9.2% en 1997) has virtually
disappeared in our area since 1998 (1.6%).

ConcLusions. Implementation of a plan for the prevention
and control of tuberculosis in our geographic area was
effective, resulting in a decrease in the infection rate to
less than 25 cases/100,000 inhabitants, and improvements
in microbiologic diagnosis and compliance with treatment.
Tuberculous disease has affected an increasingly higher
proportion of women, regardless of HIV status.
Antimicrobial resistance, particularly multi-drug resistance
is now low in our area.
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Introduccion

La aparicién del sida en la década de 1980 conllevé un
aumento gradual e importante de enfermedad tuberculosa
en nuestro pais? y en el resto del mundo®7, que lleg6 a
alcanzar unos pardmetros de infeccion (riesgo anual de
infeccion e incidencia) alarmantes a finales de la década.
Asi, la tasa anual de nuevos casos se situaba en Espana
cerca de 40 caso0s/100.000 habitantes/afio!?8. Este hecho
motivé la redaccién e introducciéon de unos programas
especificos en las distintas comunidades auténomas, a
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partir del afio 1989, con el fin de mejorar la prevencién y el
control de la enfermedad.

A pesar de ello, hasta el ano 1996 los parametros de
infeccion no disminuyeron, manteniéndose estable la
incidencia, que en el caso de su Andalucia suponia
30-35 cas0s/100.000 habitantes, segun recoge el registro
oficial de tuberculosis, afectando més a hombres (70%),
jévenes y pacientes con infeccién por el VIH (26%)%11.
Estos resultados, junto a la aparicion de cepas
multirresistentes en algunas comunidades auténomas,
incluyendo Andalucia'*!* y el dificil seguimiento de gran
parte de los enfermos, muchos de ellos adictos a drogas por
via parenteral, justificaron la aprobacién de un Programa
de Prevencion y Control de la Tuberculosis por parte de la
Consejeria de Salud de la Junta de Andalucia, en este
mismo afo, inspirado en el documento Control de la
Transmisién Nosocomial de la Tuberculosis, editado por el
Ministerio de Sanidad y Consumo, en julio de 1995. El
objetivo marcado por el programa fue disminuir la tasa de
infeccién a menos de 25 casos/100.000 habitantes y la tasa
de mortalidad a menos de 1/100.000.

Debido a que en nuestra 4rea sanitaria de Cadiz la
tuberculosis mantenia una tendencia al alza desde
comienzos de la década de 1990, y a la inexistencia de un
programa eficaz para el control de la tuberculosis, nos
planteamos aplicar el Programa de Prevencién y Control
de la Tuberculosis promovido por la Junta de Andalucia.
La finalidad de este trabajo es evaluar los resultados
obtenidos después de 4 afios de aplicacién y analizar la
evolucion de la resistencia en Mycobacterium tuberculosis
en el periodo estudiado.

Material y métodos

Se han estudiado 315 pacientes diagnosticados clinica y
microbiolégicamente de enfermedad tuberculosa en el Hospital
Universitario Puerta del Mar de Cadiz, desde el 1 de enero de 1996 al
31 de diciembre de 2000, procedentes de nuestra area sanitaria que
comprende unos 250.000 habitantes. Esta poblacién se ha mantenido
estable a lo largo de los afios que abarca el estudio, al registrar la
ciudad de Cadiz un descenso en el nimero de habitantes que ha sido
absorbido por la otra ciudad de la zona sanitaria, San Fernando. De
todos los pacientes se recabaron datos epidemioldgicos respecto a sexo,
edad y factores de riesgo.

El diagnéstico microbioldgico se realiz6 en tres etapas sucesivas:
demostracion de bacilos acido-alcohol resistentes tras tincién me-
diante el método de Ziehl-Neelsen y/o auramina; cultivo en medios de
Lowenstein-Jensen y Lowenstein-Jensen con piruvato al 0,4% (So-
ria-Melguizo, Espafia), manteniéndose los cultivos 8 semanas hasta

descartarlos como negativos; e identificacién de las cepas mediante
hibridacion de ADN con sondas genéticas (Gen Probe®, BioMérieux,
Francia) y métodos convencionales, incluyendo sensibilidad al TCH
(hidracida del 4cido tiofeno-2-carboxilico) y a piracinamida'>6.

El estudio de sensibilidad de las cepas se realizé a partir de
1997 por el método de las proporciones de Canetti, Rist y Grosset
(Biomedics, Espafia), frente a los siguientes antimicrobianos:
isoniacida (0,2 y 1 pg/ml), estreptomicina (2 y 3 pg/ml), etambutol
(20 y 40 pg/ml), rifampicina (20 y 30 ng/ml), etionamida (0,5 y
1 pg/ml), PAS (0,5 y 1 pg/ml) y piracinamida (200 pg/ml). Se definié
como resistencia global la resistencia a uno o m&s farmacos
antituberculosos, distinguiendo entre resistencia simple y multiple
segun afecte a un solo farmaco o a dos o mas!*!%. Entendemos por
multirresistencia la resistencia a isoniacida y rifampicina, con
independencia de que incluya también otros farmacos!'®1"2°, El
analisis estadistico del estudio se realiz6 mediante el programa
Epilnfo 6 v. 6,04a aplicando la prueba de la chi cuadrado (x2) para
valorar la significacién estadistica.

Resultados

La tasa de infeccién tuberculosa en el darea sanitaria de
Cadiz presenté una marcada evolucion al alza a partir del
afio 1990. El nimero de casos por 100.000 habitantes fue
de 20,8 en 1990, 23,6 en 1991, 24,0 en 1992, 29,2 en 1993,
32,8 en 1994 y 33,6 en 1995. Tras la aplicacion del Progra-
ma de Prevencion y Control de la Tuberculosis, se obtuvie-
ron los resultados que se muestran en la tabla 1, que refle-
ja la tasa de infeccién por 100.000 habitantes, los datos
epidemiolégicos de los pacientes, las caracteristicas del
diagnéstico microbiolégico y el tipo de resistencia encon-
trada.

La tasa de infeccién tuberculosa en el ano 1996, primer
ano de implantaciéon del Programa de Prevenciéon y
Control de la Tuberculosis, fue de 38,4 casos/100.000 ha-
bitantes (96 pacientes), luego disminuy6 de manera
progresiva hasta el afio 2000, que fue de 16,0 casos/
100.000 habitantes (40 pacientes). En cuanto al sexo, el
81,2% fueron varones en el ano 1996, y el 70,0% en el
2000. Los indices de coinfeccion de tuberculosis y sida
oscilaron en el transcurso de los anos, con un ligero
aumento en el afio 2000.

El diagnéstico se establecié mediante tincién y cultivo
en la mayor parte de los casos. En el 40,9% del total de los
pacientes, el diagnéstico sélo fue posible mediante cultivo.
La rentabilidad de la tincién fue, pues, del 59,1%.
Considerando el rendimiento anual, este porcentaje oscilé
desde el 59,4% en el afio 1996 hasta el 67,5% en 2000,

TABLA 1. Caracteristicas de la enfermedad tuberculosa en el area sanitaria de Cadiz (datos expresados en porcentajes)

Aios
Caracteristicas

1996 1997 | 1998 | 1999 | 2000 | Total
Numero de casos 96 65 61 53 40 315
Tasa/100.000 habitantes 38,4 26,0 24.4 21,2 16,0 25,2
Varones 81,2 75,4 81,9 66,0 70,0 76,1
VIH+ 26,0 16,9 11,5 13,2 27,5 19,3
Diagnéstico solo por cultivo 40,6 43,0 47,5 37,7 32,5 40,9
Resistencia global - 24,6 229 11,3 25,0 14,6
Resistencia simple (un solo fairmaco) - 9,2 8,1 7,5 17,5 6,9
Resistencia multiple (mas de un farmaco) - 15,3 14,7 3,7 10,0 7,9
Multirresistencia (isoniacida + rifampicina o mas) - 9,2 1,6 1,9 2,5 2,8

VIH: virus de la inmunodeficiencia humana.
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observandose una disminucién progresiva del namero de
casos diagnosticados exclusivamente por cultivo.

La resistencia global se incrementé en el afio 2000 con
respecto al afio 1999 a costa de la resistencia simple.
A partir de 1997 la multirresistencia observada sélo
incluyé una cepa por afio.

Discusién

El Programa de Prevencion y Control de la
Tuberculosis, implantado por la Junta de Andalucia en el
afio 1996, contemplaba una estrategia basada en cuatro
niveles de actuacién. El nivel 1 o nivel central, situado en
la Consejeria de Salud, encargado de funciones de
programacion, coordinacién, supervision, evaluacién de
los servicios periféricos y formacién del personal; el nivel
2 o nivel provincial, responsable de la aplicacién del
programa en las distintas provincias de la comunidad,
realizacién de campanas informativas entre la poblacion
y actualizacion de los registros de tuberculosis; el nivel
3 o nivel de las unidades de referencia de tuberculosis, de
naturaleza multidisciplinaria, ubicado tanto en centros de
salud como en hospitales, se ocuparia de la localizacién de
casos, diagnéstico, tratamiento, seguimiento y estudio de
contactos, debiendo existir una por cada
100.000-150.000 habitantes; y el nivel 4 o de atencién
primaria, sin funciones de diagnéstico y tratamiento de
tuberculosis, que trataria de localizar nuevos casos.

Con la aplicacién de este programa se ha comprobado que
en el area sanitaria de Cadiz la tuberculosis ha disminuido
de manera notable desde 1996 hasta la fecha (p < 0,05). Asi,
se ha conseguido una tasa de infeccién media para los
5 arios estudiados de 25,2 casos/100.000 habitantes, que ha
ido disminuyendo desde 38,4 casos/100.000 habitantes en
1996 hasta 16,0 casos/100.000 habitantes en el ano 2000,
muy por debajo de la tasa éptima que se fijaba en el
programa. De acuerdo con los datos consultados, en el afo
1997 la tasa de infeccién en Andalucia se situaba en
23,9 cas0s/100.000 habitantes, y en Cadiz en
26,0 casos/100.000 habitantes, ligeramente superior a la
media de Andalucia®112!,

En el dltimo ano del estudio se ha registrado un
incremento de tuberculosis en pacientes con virus de la
inmunodeficiencia humana (VIH), tras una disminucién
gradual que venia observandose en los afios anteriores,
fundamentalmente con respecto al afio 1998 (p < 0,05).
Este hecho puede estar relacionado, posiblemente, con la
mayor incidencia de sida en heterosexuales que se refiere
mundialmente y que también se evidencia en nuestra
area, pues junto al incremento de pacientes tuberculosos
VIH positivos se ha detectado un aumento del nimero de
casos de tuberculosis en mujeres en los dltimos 2 anos,
sobre todo en 1999, respecto a 1996 y 1998 (p < 0,05)22-26,

Observamos que el porcentaje de pacientes
diagnosticados sélo por cultivo, es decir, aquellos casos en
los que la tincién de Ziehl-Neelsen fue negativa, ha
disminuido de manera paulatina desde el 40,6% en el afio
1996, hasta el 32,5% en el 2000. En la practica, esto
supone que la posibilidad de disponer de un microbiélogo
experimentado, dedicado en exclusiva al diagnéstico de
tuberculosis, representa una mejora de la sensibilidad de
la tincién como medio de diagnéstico. De ello se infiere que
la puesta en marcha de la unidad de referencia en nuestro
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hospital (nivel 3 de actuacién) supone una mejor
utilizacién de los recursos disponibles para el diagnéstico.

Se aprecia en el afo 1999 un descenso de la resistencia
global respecto a los otros anos del estudio. Este descenso
coincide con una disminucién de la resistencia multiple.
Por tanto, el incremento de la resistencia global en el afio
2000 respecto a 1999 se produce a expensas, sobre todo, de
la resistencia simple. Esta resistencia es particularmente
elevada frente a etionamida, fenémeno para el que no
encontramos explicacion, ya que este farmaco no se utiliza
en nuestros protocolos de rutina para el tratamiento de la
tuberculosis!’”. La multirresistencia, sin embargo, ha
desaparecido practicamente de nuestra area, habiéndose
detectado un solo caso por afio desde 19972022, El elevado
porcentaje de multirresistencia en 1997 coincide con un
brote epidémico nosocomial por Mycobacterium bovis
registrado en los anos 1995-1996, pero resuelto en 1998,
que también afecté a otros hospitales®.

Segun nuestra experiencia, el Programa de Prevencién
y Control de la Tuberculosis implantado en nuestra area
sanitaria ha demostrado ser efectivo en cuanto a la
disminuciéon de la tasa de infeccion por debajo de
25 ¢cas0s/100.000 habitantes. No se ha podido evaluar la
eficacia de dicho programa, al no disponer de datos
referentes a cumplimiento de tratamiento, visitas o
cobertura de exposiciones. Por ello, se considera que
todavia queda mucho por hacer y que no se deben
descuidar los mecanismos de control, haciendo hincapié en
el seguimiento de los tratamientos, sobre todo en los
enfermos socialmente marginados e incumplidores?’-2°,
En la actualidad hemos establecido el tratamiento
directamente observado, que segin algunos autores es la
mejor manera de controlar a estos pacientes, y que en
nuestra zona estd consiguiendo excelentes resultados®®-33,
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