VIGILANCIA DE LA RESISTENCIA A LOS
MEDICAMENTOS ANTITUBERCULOSOS
EN EL PERU, 1995-96.

Visguer . Lucy |, Asencios 8. Luis *, Quispe 1. Neyda ', Dfaz V. Susqna /', Carrilip P Carlas 42,
Portocarrers C. Jaime ¥, Sudrer A, Pedro %, Cancles Roberto *, Alarcon Edith
¥i Che Augusts’, Agepito P. Juan 7, Sabogal T, Ivin® y Torves T, Alfreds °.

RESUMEN

La tuberculesis es un importante y serio problema de salud en el Pard, La resistencia
antibidtica constituye un problema emergente de magnitud nao tolaimente definida. A fin
de determinar la prevalencia de la resistencia del AL ubercufosis a los medicamentos
antituberculosos e iniciar un estudic de vigilancia, se efectud un proyecte multicéntrico en
31 subregiones de salud del pais, que incluyé muesiras de esputo de pacientes
diagnosticades de TR, con baciloscopia positive procedentes de 814 hospitales v centros de
salud.Se completd una muestra de 1958 pacientes nuevos y antes tratados de guienes se
obiuvo muestras ¢e esputo, las cuales se cultivaron en los medios de Lowenstein-Jensen
y Ogawa y los aislamientos fueron sometidos a pruebas de sensibilidad a los medi-
camentos anti TB por el método de las proporciones.

bos resuitados fueron: reslsistencia a uno o mas medicamentos en el 154% de 1500
casos de TB no tratados previamente (NT), v en ol 36,0% de 458 casos ya tratados {(AT) La
multirresistencia (MR) afectd a 2,4% de los pacientes NT v & un 15,7% de los AT. En 9 casos
{0,4%) se reporté positividad para HIV, de los cuales seis no tratados {NT) fueron sensibles
a los medicamentos anti TH v los otros 3 ya tratados {AYT) un {1} caso fue sensible y 2
resistentes de éstes ung de elios presentd MRB,

E! estudio parmitié el fortalecimients de la Red Nacional de Laboratorics en TB del pais,
contribuyendo a la seguridad y a la oportunidad en ef diagndstico y control de fa enfermedad
Palabra clave: Resistenciz a medicamentos, Tuberculosis

ABSTRACT

Tuberculosis {s an important and serfous health problem in Peru and resistance 0
antituberculous drugs Is an smergent problem of undetermined magnitude,

A multicentric project was implemented with 31 Heailth Subregional Offices 1o assess
the prevalence of M tuberculosis resistant to antituberculous drugs and to begin a
surveillance study, This surveillance study included samples obtained from patients in
whom TBC was diagnosed from 814 hospitals and heaith cenlers.

The sputum sample was cultured in Lowenstein - Jensen and Ogawa Media and the
isclations were submitted to sensitive tests to ant TBC Medicines.

Resistanse (o one or more drugs was found In 15,4% of 1 500 previously umireated
patients {NT) and in 35,0% of 458 of previcusly treated patients (AT). Muitidrug resistance
{MDR) affected 2,4% of NT and 157% of AT cases. HIV positivity was recorded in 9 patients
{0,4%), one of them presented a MOR isolate.

The study strenghthened the National Laboratory TBC Network's security and
opportunity capabililities for diagnostic and control of 7B,
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INTRODUCCION

& hademostrado ampliamente que la eficacia

del esquema del tratamiento acortado dela
tuberculesis (TB) -que incluye isoniazida (H).
rifampicina (R) y pirazinamida (Z), usualmente
asociadas con etambutol (E)- es cercana al 100%.
La principal causa del fracaso es la presencia de la
resistencia simultdnea del Mycobacterium
tuberculosis a H y a R, conocida como mul-
tirresistencia (MR)! que puede estar también
acompaiiada de resistencia a otros medicamentos.

La Organizacién Mundial de la Salud ba
recomendado el establecer la vigilancia de la
resistencia del M. fuberculosis a los firmacos
antituberculosos en los distintos paises. Se
recomienda, en primer lugar, determinar la
prevalencia de la resistencia inicial (RI} y de la
resistencia adquirida (R A} por medio de encuestas
nacionales. Estos estudios deben ser realizados en
una muestra representativa de los pacientes TB,
empleando métodos y procedimientos
normalizados, y un sistema de control de calidad, a
fin de obtener resultados confiables y comparables
entre las distintas regiones del mundo.??

En la década de los 80, en un premedio

histdrico, sélo el 50% de las personas que eran

diagnosticadas con TB en Peni culminaban su
tratamiento. y eran consideradas curadas.**# Los
pacientes no curados pasaban a engrosar el
niirnere de fuentes de infeccidn, muchasde ellas ya
con bacilos TB resistentes a uno o mds farmacos,

En efecto, en un estudio saobre [a resistencia
inicial (RI) a medicamentos antituberculosos,
realizado en una muestra de cerca de mil pacientes
baciliferos, provenientes de 10 pafses de América
Latina y el Caribe, se hallé en el Perd un 43% de
cepas resistentes de un total de 75 casos,
porcentaje significativamente mds alto que la
media de 16,8% hallada en ese estudio.” No existe
informacidn disponible a nivel nacional, sobre los
porcentajes de la resistencia adquirida (RA), ya
sea en fracasos terapéuticos o en recaidas.

La situacién comenzd a cambiar a partir de
1990, cuando se organiza y comienza a operar en
Peni. un moderno Programa de Control de
Tubcrculosis, con cobertura nacional. Asi cl
porcentgje de Centros de Salud que realizan
actividades de control de TB se ha incrementado
en los dltimos afios. En 1993 un 67.6% de 4464
establecimientos de salud realizaban actividades
de control de TB; en 1994 ese porcentaje fue del
T0% y en 1995 alcanzo al 91% de los 5789

establecimientos de salud existentes en todo el
territorio del Perd.®

El nimero de laboratorios locales que
participan en las acciones de control de 1a TB se ha
incrementado en un 93% durante el periodo 1991-
1995, de 425 laboratorios que efectuaban
baciloscopiasen 1991, se ha llegadoa un toial de
823 Ilaboratorios en 1995, Los laboratorios
intermedios o Regionales gue hacen cultivos para
diagndstico de TB han aumentado en 254% para el
mismo periodo, llegando a 46 en Diciembre de
1995%

La bisqueda de pacientes de TB entre los
pacicntes sintométicos respiratorios que acuden a
los servicios de salud continia en expansion. Se
observa también una mejorfa sustancial en la
calidad y oportunidad del registro y de la
informacién, asi como del seguimiento de los
pacientes en tratamiento mediante la baciloscopia.
Ello ha permitido obtener indicadores tales como la
proporcién de sintomdticos respiratorios
examinados en relacion a los identificados, que se
elevédesde 36% en 1991 a casi 90% en 1995. Este
significé un incremento, de 290,647 baciloscopias
de diagndstico en 1991, y a 817,036 ¢n 19957

Se observd asimismo un incremento en las
baciloscopias realizadas entre 1993 y 1995 v ¢l
tolal de casos de TB con baciloscopias positivas
disminuy6 en un 13,5%.

Durante 1995 se han diagnosticado y tratado
gratuitamente 48 074 pacientes de TB en todo el
pais, en las diversas instituciones del Sector Salud
con una tasa de morbilidad: 208,7 por 100 0008,

El PCT del Peni ha empleado entre 1990 y
1995, un esquermna acortado vinico: 2(HRZE)ﬁ
4(HR)2, tanto para pacientes aparentemente no
tratados {NT) come para [os antes tratados (AT).
A partir de 1996 se utilizan 3 esquemas acortados
y diferenciados de acuerdo a la carga bacilar,
localizacion y antecedentes de tratamiento, segiin
las recomendaciones de la OMS.}

Los estudios operacionales de cohortes de
tratamiento, realizados por el PCT del Perd, han
demostrado una eficacia del 38% bajo cl csquema
dnico. Los fracasos a este esquema pueden estaren
relacion a laresistencia simultanea aH y R, yasea
sola o asociada a otros firmacos anti TB
{multiresistencia).

Laeficiencia evaluada através del estudio de
cohorte de tratamiento mejord de 74.1% para la
cohorte del primer semestre de 1991,a 87,7% en el
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primer semestre de 1995 esto significa upa
mejorfa de 13,6% en este indicador en el perioda
indicado y de 37,7% en relacién a 1989/90.3

Teniendo en cuenta estos cambios en la
situacidn epidemioldgica, en la organizacidn del
tratamiento, en los indicadores operacionales
ceurrdos en dos diimes 3 afios y las recomen-
daciones de la OMS, se decidié efectuar una
encuesta nacional sobre las R} y RA a farmacos
anti TB en el Peri. Los objetivos de este estudio
fueron los siguientes:

1. Determinar Iz prevalencia de la resistencia
de Mycobacteritm tuberculosis a  los
medicamentos anti TB en el Perd.

2. Iniciar la vigilancia de la resistencia a tin de
establecer su’tendencia.

3. Fortaiecer la Red Nacional de Laboratordos en
Tuberculosis.

MATERIAL Y METODOS

Localizacidn del estudio: Pert, Sud América.
Area; 1 285 216 Km? Poblacidn en 1995: 23 029
&03 habitantes, 62% de cllos con mds de 15 afios
de edad, y 70% de poblacidn urbana. Aproxima-
damente ¢l 30% de los habitantes del Pent viven
en el area de Lima-Callao.

Definiciones bdsicas **: Un caso de RI se
define como un paciente nuevo de TB, sin historia
de tratamiento previe (NT), de guien se aisla M.
mebearculosis resistente a uno o més medicamentos.

Un case de RA es un paciente antes tratado
{AT) de quien fue aislado M. ruberculosis resis-
tente a uno 0 mds medicamentos. Integran este
grupo las recaidas y abandonos recuperados.

Una cepa multirresistente (MR} es aquella
resistente, ala Isoniazida{H) v 2 laRifampicina(R).

Participantes
-] Ro Participantes

Figura 1. Mapa del Perd, Regiones y Sub Regiones que participaron en el Estudio de Vigilancia

de la Resistencia a los Medicamentos Antituberculosos en el Perti 1995-199¢,
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Diseflo de la muestra: Se utilizé: (a) una
prevalenciaestimadade laresistenciainicial aH de
5,5%: (b) el universo a estudiar se basé en el
nimero de pacientes con TB pulmonar y
baciloscopia positiva, diagnosticados en [994 ; (c)
un error alfa de 0,05; (d) una precisidn en el
estimado fijado en 20%, medido porlos intérvalos
de confianza (IC), y (e} las condiciones
operacionales bajo las cuales el estudio seria
realizado.®

El tamafio de la muestra se fijo en 1718
pacienies, que fue luego ajustada tentati-vamente
auntotal de 2 126. Ese nimero representa el 6,3%

de los 33 925 casos baciliferos de TB diagnostica-
dos en 1994 en el Perd. Esta muestra incluyd a 5
subregiones de Lima y {allao, con la mayor
densidad de poblacién del pais, v a 26
subregiones en provincias. E1 98% de la poblacién
peruana habita en estas 31 subregiones y allf se
notifica ¢l 99% de los casos de TB. Dos(2)

Los pacientes fueron diagneosticados ¢
ingresados en el estudio, en 814 hospitales y
centros de salud de esas 31 subregiones, en
ntmero asignado en base a su notificacién anual
(Tabla 1)

Tabla 1. Vigilancia de la resistencia a los medicamentos antituberculosos en el Perq,
distribucién regional y sub-regional de pacientes.

TB Pulmonar

Casos Encuestados

Sub Regiones de Salud Casos BK (+) 1994 Programados Incluidos
1. Lima Mcrte 6548 408 422
2. Lima Sur 3304 206 183
3. Lima Ciudad 2964 185 194
4, Lima Este 2515 157 162
5. Chavin 1948 122 129
6. la Libertad 1884 119 116
7. Callac 1544 a7 108
8. Loreto 1268 79 37
9. Arequipa 1152 73 65
10. Cusco 1128 71 52
11, lca 957 61 56
12. Junin 835 53 24
13. Lambayeque 833 52 53
14, Ucayali 733 46 28
15. Puno 661 42 30
16, Tacna 665 41 34
17. Ayacucho 585 37 26
18. Huanuco 568 36 36
19. San Martin 533 34 30
20. Piura 443 28 35
21. Luciano Castillo 338 21 19
22. Jaen 327 21 5
23. Huancavelica” 280 18 0
24. Pasco 260 16 13
25. Moquegua 247 16 15
26. Madre de Dios 256 16 10
27. Cajamarca 180 12 8
28. Tumbes 133 8 10
29. Apurimac 111 7 10
30. Chachapayas 51 3 3
31. Chancas ™ 48 3 3
32. Chota 53 3 3
33. Cutervo* 11 0 ]
Caja Proteccidn y Asistencia Social. 29 2 2
Sanidad de la Pclicia Nacional del Peru 194 t2 8
Hospital Militar 81 5 5
Hospital Naval 160 10 7
Hospital de la FAP 87 6 <]
TOTAL 33925 2126 1858

*  No participaron
** Andahuaylas
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INVESTIGADORES COLABORADORES

A proximadamente 100 personas del
Ministerio de Salud del pais entre médicos,
enfermeras, biologos, quimico - farmacéuticos y
técnicas de  laboratorios colaboraron en la
recoleccitn y procesamiento de las muestras desde
los diferentes hospitales, cenfros de sslud y
puestos de salud de las regiones v sud rewgiones
del Pent (Listadel personal partigipante al final del
articulo)

Admisién de pacientes

A partir del 1" de Octubre de 1993, hasta el
31 de Marzo de 1990, cada paciente diagnosticads
en un servicio de salud parlicipante, con
baciloscopia de esputo positiva, ingresd en el
estudio, hasta completar el ndmere de pacienies
asignados.

El personal de Salud aplicd una encuesta
(formulario i) a cada paciente incluido en el
estudio, en la que registrd sus datos personales,
antecedentgs de tratamiento y condicidn HIV.

De acuerde a la informacidn obtenida, fos
pacicates fueron asignados a uno de dos grupos:
los presuntamente no iratados previamente (NT}
y los va tratados (AT) {Tabla 7). La informacion
sobre los pacientes co-infectados con HIV fue
incluida en el total y también analizada por
separado,

Métodos bacteriolagicos

Se siguieron los mélodos y procedimientos
descritos en las Normas OPS/OMS  sobre
bacteriologia de 1a tuberculosis. ™ Las baciloscopias
se procesaron por ¢l métado de Ziehl Neelsen.

Las muestras de esputo fueron procesadas
por el métode de Pelrofl u Ogawa Kudoh, v
culfivadas en los medios de Lowenstein Jensen y
Ogawa, respectivamente.

El método de las proporciones de Canetti,
Rist y Grosset se empleé para las pruebas de
sensibitidad". Las concentraciones de medicamen-

tos adicionadas al medio de cultivo, en meg/L fueron
ias siguientes: {1,2 para H; 40,0 para R; 4,0 para SM
y 2.0 paraE. Los criterios de resistencia fueron 1%
para HR y E v 10% para SM.,

El 50% de fas pruebas de sensibilidad (PS) a
ios medicamentos antituberculosos y las prugbas
para confirmacion do M. wbercudosis fusron
efectuadas en ef nivel central (INS); aproximada-
mente el otro 50% fue realizado por 3 taboratorios
subergionales que actuaron como laboratorios de
nivel central en este estedio (Lab. H. Cayetano
Heredia, Lab H. Daniel A Carrion v Lab. S.R.S.
Lima Sur). Una copia de fos formularios 1y 2,
conteniendo este diumo la  informacidn
bacteriolégica {1os resultados obienidos del cultiva
y/o prueba de sensibilidad realizados) que era
enviada desde el centro ¢de salud al laboratorio
subregional, vy de éste al nivel centrat
correspondiente, donde sc completaba con los
resultados obtenidos de Ia pruebs de sensibilidad.

El total de los formularios 1 y 2 con la
informacién respectiva llegé al taboratorio de
Referencia Nacional de Micobaceerias para su
ingreso a la base de datos del Programa SDRTRB
especialmente preparade por e Programa de
Tuberculesis de 1a OMS (EP INFO. 5.1) ¥ su
posterior andlisis

Sistema de control de calidad de Jas Pruebas
de Sensibilidad Antibidtica (PS).

EL Instituto Panamericann de Zoonosis
INPPAZ (OPS/OMS) envié 20 cepas de M.
tuberculosis  codificadas al INS para PS. Se
comprobd un 98% de concordancia en los
resuitados de ambos centros. El INS, a su vez,
envid 5 cepas codificadas a cada uno de los 3
laboratorios subregionales gue efectuaron PS:
Hospital D.A. Carrién de Callao, Cayetano Here-
dia de Lima Norte y DISURS de Lima Sur, Hubo
més de 90% de concordancia en los resultados.
Estos 3 laboratorios enviaron al INS ¢l 10% de los
cultivos analizados por P8 para su control vy &

Tabla 2. Porcentajes de pacientes no tralados previamente, y antes tratados {NT y AT) de
acuerdo a la notificacién nacional, y a 1a muesira para el estudio de resistencia. Periodo

Octubre 199% - Marzo 31, 1996, Peri.

Regién No Tratadas Previamente Antes Tratados ____TOTAL
Natificadas Muestra Naotificades Muestra Notificados Muestra
n {%) ] (%} a {%) n {3} H] n
Lima-Cailae 8327 {787} 873 178,7) 2386 {EL,3) 235 (21,9 11243 - 1168
Provincias 9633 (83,3} 627 (73.8) 927 {16, 223 (282 11560 850
Total pais 18460  (81,1) 1500 (76,6) 4313 (13,9) 458 {23,4) 23773 1958

* P< 0.00]

Rev. Med. Exp. INS, 1997, Xiv(])
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INS envio al INPAZY. el 10% del total de cepas
estudiadas para ser reanalizadas.

RESULTADOS

ElINS y el PCT recibieron los formularios 1
y 2 correspondientes a 2450 pacientes de las 31
subregiones participantes. Un total de 492
formularios fueron excluidos por razones diversas:
datos incompletos, informacién incompleta sobre
tratamiento anterior, cultivos contaminados ¢ sin
desarrolloenla P'S.

Los resultados de 1958 pacientes se inclu-
yeron en el estudio: 1500 sin antecedentes de
tratamiento y 438 ya tratados. El 61,2% fueron de
sexo masculine, 101 pacientes informaron haberse
efectnado una prueba HIV para descarte, con
resultado positivo en 9 casos, 8 de ellos de Lima-
Callao y uno de Arequipa.

El porcentaje de casos con RI en 1500
pacientes NT fue 15,4% : un 10,1% presentd
resistencia a un medicamento, 3.9% a dos

medicamentos, 1.0% a tres y finalmente ,4% a
cuatro medicamentos. Se detecté Multiresis-
tencia (MR) en 2,4% de los 1500 pacientes (Tabla
Iy4).

La prevalencia de Resistencia Adquirida
(RA) fue determinada en 438 pacientes antes
tratados (AT), de los cuales 165 presentaron
resistencia a uno o mas medicamentos (Tablas 3 y
5). El 16,2% de esos 458 pacientes mostraba
resistencia a un medicamento, [0.9% a dos
medicamentos, 6,3% a tres y 2,6% a cuatro
medicamentos, Se detecté MR en 15,7% del total
de pacientes AT {Tabla 4).

La resistencia total, tanto Resistencia Inicial
(Rl) como Resistencia Adgquirida (RA), se
presenta en la Tabla 5. El mayor porcentaje de
casos resistentes se halld parala SM (8,7%) entre
los pacicntcs NT, micntras que entre los pacientes
Antes Tratados (AT) predominé la resistencia a H
(23,8%) .

Tabla 3. Resistencia I[nicial y Adquirida a medicamentos antituberculosos, PERU, 1996

No Tratados Previamente

Antes Tratados

TOTAL DE CASOS 1500 458
Sensibles a todos los medicamentos 1269 (84,6%) 293 (64,0%)
Resistentes a uno o mas medicamsntos 231 (15,4%)* 165 (36,0%)*

* (IC) Intervalo de confianze 95%
ORI IC): 13,4174
#ik RA(IC); 31,4-406

Tabla 4. Resistencia Inicial y Adquirida segun tipo y niumero de medicamentos anti-

tuberculosos. PERU, 1996

RESISTENCIA RI RA
n % n %
A una Droga Isoniazida (H) 4 3,10 23 5,10
Rifampicina{R) 23 1,50 16 3,50
Estreptomicina(SM) 76 5,10 32 7,00
Etambutol {E) 7 0,40 3 0,70
A dos Drogas E + SM 4 0,30 0 0,00
H+ E 3 0,20 ¢} 0,00
H+ R* 17 1,10 3z 7,00
H + SM 26 1,70 13 2,80
E+ R 1 0,186 0 0,00
R+ SM 7 0,50 5 1,10
A tres Dragas H+R+E 3 0,20 12 2,60
H+ R + SM* 11 0,70 16 3,50
M+ E + SM 4] 0,00 1 0,20
R+E+ M 1 0,12 0 0,00
A cuatro Drogas H+R+E +8M" 8 0,40 12 2,60
MR a7 2,50 72 15,70
A uno o mds medicamentos 231 15,40 165 36,00

10
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Tabla 5. Resistencia inicial, Adquirida y Total a medicamentos antituberculosos. PERU, 1996

RESISTENCIA Inicial Adquirida Total
AL (=1 500} (n=458) (n=1058)
MEDICAMENTO n (%} n (%3 n {%}
Isonazida 113 7.5 1089 23,8 222 11,3
Rifampicina ga 4.8 93 20,3 162 8,3
Estreptomicina 131 8.7 78 17.2 210 10.7
Etambutol 24 1,8 28 8.1 52 2,7
Unc ¢ mas medicamentos 231 15,4 155 38,0 398 20.2
CASOS MR. Ambos provenfan de importantes hospitates
= de Tima v Callao.
188 -
v Enlas Tablas 6 ¥ 7 se muestran 1os resuitados
150 de RTy RA y sus respectivos porcentajes de MR.
120 de acuerdo con el sexoy iz edad de Tos pacientes NT
¥ AT. H mayor porcentaje de RI y MR entre
8¢ pacientes NT se encontré en ef grapoe de 31 a 40
50 afios, yIa RA fue mayor en ol grupo ded 1 3 50 aftos,
S on gquiengs ambidn se observd uma mmyor
30 frecuencia de casos MR,
| No sc observd un perfit uniforme en relacion
NEDICAMENTOS al sexo de Ios. pacicmc&i la Ri fue ligeramente may
B fecisien " Besenta M cicvada en hombres, mientras gue la RA fue algo

Figura 2. Resistencia Inicial y Adguirida con
respecto a 1, 2, 3 y 4 medicamentos
antituberculosas. PERL, 1586,

Seis de les 1500 pacientes NT eran HIV
positivos ((14%). ninguno de ellos presenté
aislamientos resistentes. La prevalencia de
positividad a HIV fue 0.8% entrc los 438
pacicntes AT (3 casos). Dos de ellos presentaron
aislamientos con resistencia uno a SM y otro

mavor enire as miiercs,

Los pacientes  diagnosticados  con
establecimientos de  sziud  de  Lima-Callac
constituyeron of 38,2% delos NT yel 51.3% delos
AT

EniaTabla 8 se comparan los porcentajes de
casos con Rl y con RA para estas areas, con los
ohservados en las Provingias. Sc observé una
frecuencia significativamente mayor de vasos MR
entre Ios AT (RA) 2n las Provincias gue on Lima-
Callao.

Tabla 6. Resistencia inicial y adquirida, a2 medicamentos antituberculosos, por sexos.

PERU, 1888

Condicion: Casos NT Casos AT

Sexo n %Hes., %MBR n %Res, MR
Masculing 09 16,2 2,7 280 2.4 13,4
Femening 589 14,3 20 168 42,2 19,5
Totat 1488 154 2,5 458 36,0 15,7

Tabla 7. Resistencia inicial y resistencia adguirida a medicamentos antituberculbsos por

eciades PERU, 18386,

Condicisn: Casos No Tralados Previaments Casos Antes Tratados
Edad {anos) fnt “%Res. %MR n hHes. “%WMR
<20 443 13,8 29 82 28,0 146
2130 549 15,4 2.8 163 337 14,1
3149 213 18,7 3.3 100 34,0 13,0
41-50 122 31 1,6 47 53,2 234
B1-6) 76 17,1 1,3 33 33,3 8.1
>61 87 13.4 0,0 26 50,0 26,9
Total 1480 15,3 2.5 451 as,7 15,1

11
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Tabla 8. Resistencia Inicial y Adquirida {Rl] v {RA} a medicamentos antitubercuiosos, de

acuerdo a la region. PERU, 1996

No Tratados Previamente

Antes Tratados

Resistencia inicial Multiresistencia

Resistencia Adquirida Multiresistencia

Region i i % n M n Yo n %
LimayCallac &3 123 141 23 286 235 7% 323 28 11
Provincias 827 108 16,8 14 22 223 88 385 45 215
Total 1500 229 15,3 37 2,5 458 162 35,0 72 15,7

* P00

DISCUSION

Si se toma en consideracidn el dnico estudio
previe sobre resistencia inicial realizado en una
mugstra de pacientes del Perd en 1988, en €l que
43% de ellos presentaron cepas de M. fuberculosis
resistentes a uno o mds medicamentos, ¢l actual
porcentaje de 15,4% muestra una clara disminucidn
detproblema,

En aguelaoportunidad iz MR inicial afectéa
4 de 75 pagientes {3,3%). También ese problema
ha mostrado una disminucitn, siendo 2.4% en la
muestra actual.

Noexiste informacitn anterior sobre andlisis
de faresistencia adguiddaen el Perd, porlo tantoel
36,0% dhova eacontrado seivird de reflorencia para
determinar {a tandencia futura,

e acuerdo a estos resultados, la MR afectd
al 3.6 de los 1958 pacientes estudiados. Deelles,
37 NT (2,4% de 1500) vy otros 72 AT {18,7% de
458}, 8i estos porcentajes se exirapolan al total de
casos de TB notificados en el Perd en los 6 meses
en que se tomd la muestra para esig estudio, se
podria esperar que un total de 1120 pacientes (443
NT y 677 AT). hubieran presentado aislamientos
de M. uberculosis MR, en ese periodo (Tabla 2).

La frecuencia de MR observada en pacientes
AT ha sido significativamente mas elevada en las
Provincias, que en Lima-Callao {Tabla §).

En la Tabla 2 se comparan las proporciones
de pacientes AT diagnosticados en el mismo
periodo, en provincias y en Lima-Catlao, segin
notificacidn, y de acuerdo a ka muestra incluida on
estacneuesta. Fsta informacién indicariaque huho
una proporcién de pacientes AT, en las provincias,
sigrificativamente mayor ¢n la muestra que en ia
notificacton. Valedecir, que hubo en las provincias
una seleceicn de pacientes AT en la inclusidn para
1a encuesta, gue no se did en la notificacidn,

Lus gstablecimisnios de salud parlicipanies
en la encuesta, en algunas provincias, fueron
usualiente  los hospitales mds importantes,

12

situzdos en areas urhanas, Se inciuys en ellas,
comparaiivaments, menos  ceniros de salud
periféricos gue en  Lima-Callao, debide a
dificultades operacionales para ¢l transpotte de las
muestras y para la realizacion de Ins caltivos,
vinculados a las limitadas facilidades allf
existentes.

Se puede suponer gue los pacientes AT
provenientes de los pequefios distrites vy aldeas,
recurren a los hospitales de las ciudades para su
atencién. En consecuencia, ¢l universo de los
pacientes de esas provincias puede no estar
correctaments representada en la mucstra, gllo
serfz el origen del aumento en el mimero de
pacisntes AT en las provincias v también de su
components con RAL

El porcentaje de RA es un indicador
indirecto de 1a eficiencia en 1a administracidn del
tratamiento actual ¥ -sobre todo- ean el pasado
cercano. En ¢l Perg, en 1993, los porcentajes de
curacién en las oohortes de watamiento de
pacicntes puevos, con baciloscopla positiva, son
del 878%, por lo tanto es de esperar ufia
disminucién establz y sostenida do 1a RAY

La magnitud de fa coinfeccidn por HIV es
atin baja, No obstante, ta deteccion de un caso de
MR en un paciente HIV pesitive AT, en un
hospital importande de Lima, no debe ser
suhestimada. Las microepidemias intrahospita-
tarias de TB-MR, producidas en otras grandes
urbes, representan un desafio para ¢l control de la
TB. La asociacidn con e SIDA  significa
diseminacién acelerada de la infeccion ¥ de sy
progrese a enfermedad, con elevados porcentajes
de letalidad, en cortos perfodos de tiempo 13

La prevencién de este problema emergente
se basa, fundamentalemente, en la aplicacién
temprana de los modernes esquemas  de
tratamiento, directamente observados {DOT), Por
el contrario, en agueilos hospitales domde ios
ambientes de atencidn y de hospitalizacidn son
compartidos por casos de TB crdnica, fracasoes
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terapduticos ¥  pacientes  ununodeprimidos
(HIV/SIDA), - seria de esperar la aparicién de
microepidenias y 12 diseminacion de cepas de M.
wmberculosis MR, Ello ha sido recientemente
observado en Argentina, durante la encuesta
sobre resistencia a los medicamentos antituber-
culosos. ™

El presente estudio ha contribuido a
reforzar la red de laboratorios de salud, y su
coordinacién con f PCT, contribuyendo a la
seguridad y la oportunidad en el diagndsticode la
TB. Ern 1995 se constaté un aumento del 25% en
ias bactloscopias diagndsticas realizadas. Ello
aumenta la especificidad en el diagndstico de la
TB pulmonat, con una reduccidn del porcentaje
de casos no confirmades bactericitgicamente, Un
sistema de control de calidad de labaciloscopiase
aplicaen forma continua, enlared delaboratorios.
A su vez, en los dltimos dos afios, 46 laboratorics
intermedios © regionales han comenzado a
efectuar cultivos, y se estd implementando
actualmente un sistema de control de calidad de
esta técnica, entre los niveles regionales y el
Laboratorio Nacional de Referancia de Micobac-
terids del INS?

Finalmente, se debe hacer énfasis en la
importancia de mantener ¢n la proxima decada, el
nivel de eficiencia alcanzado por of PCT, para
reducir significativamente la magnitud  del
problema de 1a TB en ¢f Pertd, y compensar el
posible aumento debido al avance esperado de la
infeccion por HiV.*
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