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Deteccion de la infeccion tuberculosa y tratamiento preventivo: los pilares
postergados de la eliminacion de la tuberculosis

Kenneth G. Castro

Departamento Hubert de Salud Global y Departamento de Epidemiologia. Escuela de Salud Publica Rollins; Divisién de Enfermedades Infecciosas.
Departamento de Medicina. Escuela de Medicina; Centro de Tuberculosis de Emory; Universidad de Emory. Atlanta. Georgia. Estados Unidos.
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Evolucion de Ia incidencia de tuberculosis e intervenciones para mejorar
su control en Barcelona (1986-2025)

Joan A. Cayla'2, Angels Orcau'?, Andrés Marco'?, Joan Pau Millet'24

'Fundacion de la Unidad de Investigacidn en Tuberculosis de Barcelona. Barcelona. Programa de Prevencic i Control de la Tuberculosi de Barcelona. Barcelona.
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El control de la tuberculosis en instituciones penitenciarias (1981-2026)

Andrés Marco

Programa de Salud Penitenciaria del Institut Catala de la Salut. Barcelona, Fundacién de la Unidad de Investigacion en Tuberculosis de Barcelona (fuiTB);

CIBER de Epidemiologia y Salud Publica (CIBERESP).

Correspondencia:
Andrés Marco
E-mail: andres.marco.m@gmail.com

La alusion a los afios ochenta en el titulo no es casual y tiene
una gran trascendencia, ya que este periodo albergd cambios
sociopoliticos con profundas repercusiones sanitarias y peniten-
ciarias en Espafa. En el campo de la Salud, el hito fundamental
fue la aprobacion en 1986 de la Ley General de Sanidad (LGS),
norma juridica que transformo el modelo sanitario, cre6 el Siste-
ma Nacional de Salud y unificé las prestaciones publicas de forma
universal e integrada en las Comunidades Auténomas. En este
contexto de reforma institucional se fundé el Instituto de Salud
Carlos Ill, principal organismo publico de gestion y financiacion
de investigacion biomédica, y surgieron estrategias sectoriales
inéditas para afrontar los desafios de esa época, como el Plan Na-
cional sobre Drogas (1985) y el Plan Nacional sobre el SIDA (1987).
A nivel penitenciario, es muy relevante la aprobacion de la Ley
Organica General Penitenciaria (LOGP), de 1979 —la primera Ley
Orgénica aprobada en la democracia espafiola—, que sentaria
las bases de la asistencia sanitaria en las prisiones, desarrollada
después mediante el Reglamento Penitenciario de 1981.

Es época de reconocimiento de los derechos y libertades
de la ciudadania, pero también, en paralelo, de la expansion en
el pais del consumo de drogas ilegales. Este fendbmeno coin-
cidié, y en parte generd, la irrupcion de la epidemia del VIH/
SIDA, lo que supuso un enorme crecimiento de la poblacion
penitenciaria —compuesta mayoritariamente en aquella época
por personas drogodependientes, muchas de ellas usuarias de
drogas intravenosas (UDl)— y un alarmante incremento de la
incidencia de la tuberculosis (TB). A finales de los anos 80, la
incidencia acumulada de TB en las carceles de Espafia alcanzé
niveles criticos y se llegaron a declarar tasas de entre 1.500
y 1.878 casos de TB por cada 100.000 internos al ano'. Estas
cifras significaban que un recluso tenfa una probabilidad mas
de 40 veces mayor de contraer TB que un ciudadano fuera de
prisién. En 1987 se estimaba que, por las deficientes condiciones
higiénico-sanitarias de muchas prisionesy por la alta rotacion de
internos, solo el 40% de los reclusos enfermos lograba finalizar
con éxito el tratamiento antituberculoso. Esto suponia un fracaso
terapéutico, pero también un alto riesgo de transmision aérea
dentro de estas instituciones cerradas® Es la época en que el
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perfil epidemiolégico del SIDA en prision se caracterizaba por
ser pacientes muy jovenes, UDIy diagnosticados frecuentemente
de TB diseminada o extrapulmonar?.

Los programas de control de la TB en prisiones
de Cataluina

Para frenar el auge de laTB se implementaron Programas para
la Prevencion y el Control de esta enfermedad en los centros pe-
nitenciarios. En Catalufa, el Programa inicial se inaugurd en 1987
que, después, ha sido actualizado en cuatro ocasiones: 2004, 2018,
2024y 2026. Elresultado de su aplicacion constituye un ejemplo
de éxito en salud publica, aunque sus inicios no fueron faciles.
Costod encontrar referentes e interlocutores duraderos y hubo
mejor coordinacion intra-extrapenitenciaria en centros, como“la
Modelo"de Barcelona, quizés porque la motivacion y preocupacion
era mayor, y también porgue se implementé un programa de“vigi-
lancia activa’que supuso disponer de enfermeros de salud publica
que se desplazaban regularmente a la prisién para coordinarse
con los profesionales referentes de la TB. La implementacién del
Programa, y elimpulso de estas iniciativas, consiguieron contener
el escenario de contagio critico y lograr un descenso drastico de
la incidencia; en Barcelona la tasa de éxito en la finalizacion del
tratamiento pasd del precario 40% en 1987 a superar el 90% en
la década de los noventa, consoliddndose posteriormente en va-
lores dptimos superiores al 95% en casos baciliferos*. Aunque los
pilares operativos que sustentaron esta mejoria se resumen en la
Tabla 1, hay un elemento que, en aquellos afos, fue fundamental
y que quisiera resaltar: la aplicacion del tratamiento directamente
observado (TDO). Estas estrategias, recomendadas por la OMS de
forma insistente a partir de 1999°, se generalizaron en las prisiones
de Cataluna en los primeros afos de la década de los noventa e
incluso hubo iniciativas que las extendieron en enfermos drogo-
dependientes tras la excarcelacién con el uso combinado de los
programas de tratamiento con metadona®.

La eficacia de todas estas medidas se tradujo en un descenso
histérico de la incidencia a partir de 1996 que, gracias al trata-
miento antirretroviral de gran actividad (TARGA) y otras, como
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Tabla 1. Pilares operativos de la respuesta estratégica contra
laTB en los centros penitenciarios de Cataluia.

Pilares estratégicos Componentes clave de aplicacion en
(modelo End TB) prisiones

Atencion y preven- — Diagnostico precoz universal al ingreso

cion integrada cen- mediante cribado sistematico.

trada en el paciente - Control de la transmision (aislamien-
to respiratorio en celdas de presion
negativa, ventilacion y uso de mascarillas
durante la sospecha),

— Tratamiento Directamente Observado
(TDO) en todos los casos.

- Abordaje de comorbilidades: coordi-
nacion estrecha con los programas de
control del VIH y atencién al paciente
drogodependiente.

— Tratamiento preventivo: Aplicacion de
terapia en casos de infeccién tuberculosa
latente de alto riesgo.

Politicas y sistemas — Compromiso politico e institucional:
de apoyo Dotacion de recursos estables en el Pro-
grama de Salut Penitenciaria (ICS).

— Cobertura universal e integracion: Notifi-
cacién obligatoria, vigilancia epidemiolo-
gica estricta y vinculacién post-liberacion
con la salud comunitaria.

— Evaluacion anual mediante indicadores
operativos.

— Direccién en el Programa de Salud Peni-
tenciaria y coordinacion interinstitucio-
nal: Alianza entre prisiones, la Agencia de
Salud Publica y la Unidad de Investiga-
cion en Tuberculosis de Barcelona (UITB).

Innovacion y estimu-  — Actualizacion continua de protocolos:
lo a la investigacion daptaciones normativas constantes
(1987, 2004, 2018, 2024 y 2026).
— Estimulo de la investigacion sobre TB y
otras infecciones y/o enfermedades.
— Optimizacion del cribado en migrantes:
Incorporacién de pruebas diagnosticas
avanzadas (IGRA y test C-TB / Siiltibcy®)
para mitigar el bajo valor predictivo de la
tuberculina en vacunados con BCG.

Mesa I: Programas TB: de dénde venimos vy a donde vamos

el uso de TDO en todos los casos, consolidaron tasas de éxito
de finalizacién del tratamiento superiores al 95%. La eficacia de
este engranaje preventivo y asistencial se refleja con nitidez en
la Figura 1, que muestra la serie historica de casos de TB en la
poblacion reclusa de Catalufa. En la gréfica se observa como la
curva experimenta una cafda en picado a partir de 1996, fecha de
introduccion del TARGA, que actud como un potente cortafuego
epidemioldgico. La tendencia posterior muestra una pendiente
decreciente constante que se prolonga de forma sostenida du-
rante las décadas siguientes, demostrando que la deteccién pre-
cozde los casos deTB, laadministracion de TDO'y la combinacion
de un control clinico estricto en prisién lograron doblegar una
epidemia que parecia incontrolable a finales del siglo pasado. A lo
largo de las primeras dos décadas del siglo XX, la consolidacion
de estas estrategias y el progresivo descenso de la poblacién
reclusa con adiccién a drogas por via parenteral permitieron
estabilizar las tasas de transmision a niveles minimos histéricos.
Sin embargo, este periodo de aparente control no estuvo exento
de retos. Las actualizaciones del protocolo en 2004, 2018 y 2024
respondieron a la necesidad de adaptar la sanidad penitenciaria
a un cambio dréastico en el perfil del interno, marcado por el
envejecimiento de la poblacion reclusa y la constante amenaza
de cepas de tuberculosis multirresistente (VDR-TB), sobre todo
en poblacién migrante, y la adopcién de nuevos retos, como el
controly tratamiento de la infeccion tuberculosa, especialmente
en los colectivos con mayor riesgo de progresion.

Situacion actual de la TB en las prisiones
de Cataluia

LaTB sigue siendo un desafio vigente en el entorno peniten-
ciario: el 2,3% de las personas que ingresan en las prisiones cata-
lanas presenta o ha presentado antecedentes de la enfermedad,
con una prevalencia significativamente superior en migrantes

Figura 1. Casos de tuberculosis en internos de Catalufia desde 1996, fecha de aparicion del tratamiento antirretroviral de

gran actividad, hasta 2025.
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que en la poblaciéon autéctona (3% vs. 1%)”. Dado que los extran-
jeros suponen actualmente mas del 50% de la poblacion reclusa
catalanay que mas del 85% de ellos ha recibido la vacuna BCG?,
la prueba de la tuberculina clasica pierde especificidad por ries-
go de falsos positivos, haciendo aconsejable el uso de pruebas
IGRA o de la nueva prueba de tuberculina basada en antigenos
especificos (C-TB, Siiltibcy®) recientemente incorporada a los
protocolos para el control de la TB en prisiones de Catalufa.
Ademas, en los reclusos migrantes la probabilidad de infeccién
es casi cuatro veces mayor que en la poblacion autéctona® y,
como reflejo de esta realidad, en 2025 el 87% de los casos totales
de TBregistrados en prision se concentraron en este colectivo'®,

En definitiva, la Sanidad Penitenciaria es una pieza clave
para diagnosticar la TB en poblaciones vulnerables, asi como
para detectar y tratar casos socialmente complejos y de gran
trascendencia epidemioldgica, que a veces no acuden a los
dispositivos sanitarios tradicionales o abandonan el tratamiento.
Enlos ultimos afos, los centros penitenciarios han actuado como
dispositivos centinela clave y se han mostrado como elementos
imprescindibles para el control efectivo de la TB en el siglo XX,
que exige, de forma obligatoria, una mirada transversal adaptada
a los nuevos perfiles de vulnerabilidad y migracién. Como ya
se ha sugerido?, las medidas dirigidas al control de la TB a nivel
mundial no pueden serhomogéneas, dadas las importantes des-
igualdades econémicas y sociales entre regiones, lo que obliga a
definir prioridades en aspectos clave, como ocurre por ejemplo
con el tratamiento de la infeccion tuberculosa o la resistencia a
los antimicrobianos. Adaptar los Programas a las peculiaridades
penitenciarias y a la situacion de la TB en el pafs es, por lo tanto,
fundamental para alcanzar buenos resultados.
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El rol de la enfermera de salud publica en el programa de tuberculosis

de una gran ciudad

Miriam Ros
Servei d'Epidemiologia. Agencia de Salut Piblica de Barcelona. Barcelona.
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La enfermera de salud publica desempena un papel funda-
mental en la prevencién y el control de la tuberculosis, ya que
combina la atencién individual con una perspectiva comunitaria
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y poblacional. Una de sus funciones principales es la vigilancia
epidemioldgica, mediante la recepcion y validacion de las no-
tificaciones de los casos, la recogida de informacion clinica y

148 Enf Emerg 2026;25(3):142-200


https://www.uitb.cat/la-tuberculosis-en-instituciones-penitenciarias/
mailto:mros@aspb.cat

epidemioldgicay el andlisis de posibles cadenas de transmision
y brotes.

Otro ambito esencial es el estudio y control de los contac-
tos. La enfermera entrevista al caso indice para identificar a las
personas que han estado en contacto con él, las prioriza segun
su nivel de riesgo y coordina la realizacion de las pruebas diag-
ndsticas necesarias. Posteriormente, participa en el seguimiento
de los contactos infectados o susceptibles y en la evaluacién de
los resultados para determinar si se ha producido transmisién
en el entorno.

En situaciones en las que aparecen varios casos relacionados,
participa en la investigacién y control de brotes, contribuyen-
do a identificar el origen y los mecanismos de transmision y a
establecer las medidas de control adecuadas. En este contexto,
resulta especialmente importante la coordinacion entre los dife-
rentes servicios implicados, como hospitales, atenciéon primaria,
laboratorios, servicios sociales, centros penitenciarios y recursos
comunitarios.

La enfermera de salud publica también interviene en la pro-
mocion de la saludy la educacién comunitaria, proporcionando
informacion sobre la tuberculosis, favoreciendo su deteccidon
precoz y contribuyendo a disminuir el estigma asociado a la
enfermedad. A su vez, dedica una atencién especial a las pobla-
ciones en situacion de vulnerabilidad.

Otrafuncion destacada es el seguimiento de la adherencia al
tratamiento. La enfermera identifica posibles factores de riesgo
de abandono terapéutico, participa en programas de Tratamiento

Mesa I: Programas TB: de dénde venimos vy a donde vamos

Directamente Observado (TDO), propone posible ingreso a la
clinica especialista (Serveis Clinics) y facilita la coordinacion con
los servicios sociales.

Por ultimo, hay que mencionar que la investigacion enfer-
mera genera evidencia cientifica que permite evaluar interven-
ciones, mejorar los cuidados, reducir desigualdades y desarrollar
estrategias mas eficaces para responder a los problemas de
salud publica.

En definitiva, la enfermera de salud publica actla como una
figura de enlace entre la vigilancia epidemioldgica, el control de
contactos, la adherencia terapéutica, los servicios asistenciales
y la comunidad.
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En 2024 el nimero estimado de personas que enfermaron de
tuberculosis (TB) a nivel mundial disminuyd por primera vez desde
la pandemia de COVID-19, revirtiendo afos consecutivos de au-
mentos entre 2020y 2023. La tasa de incidencia de la enfermedad
disminuyd un 1,7% entre 2023 y 2024, retornando al nivel de 2020
(minimo historico, antes de la COVID). A nivel global, la reduccién
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neta de latasa de incidenciade laTB desde 2015 hasta 2024 fue del
12,3%, muy lejos del objetivo de la estrategia de la OMS (50% de
reduccién para 2025) para acabar con la patologia en el mundo'.
Se estima que el total global de personas que enfermaron de TB
en 2024 fue de 10,7 millones de personas, lo que equivale a 131
casos/100 000 habitantes. Entre todos los casos incidentes de TB,
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el 5,8% correspondieron a personas que vivian conVIH. La mayoria
de los casos se registraron en el Sudeste Asiatico (34%), el Pacifico
occidental (27%) y Africa (25%), con una participacion menor en
el Mediterraneo oriental (8,6%), América (3,3%) y Europa (1,9%). En
2024, ocho paises representaron dos tercios de los casos globales
de TB: India (25%), Indonesia (10%), Filipinas (6,8%), China (6,5%)
Pakistan (6,3%), Nigeria (4,8%), Republica Democréatica del Congo
(3,9%) y Bangladés (3,6%). En 2024, la mayoria de las muertes
causadas por TB ocurrieron en personas seronegativas, la mayoria
de la poblacion se encontraba en el sudeste asidtico (40%), Africa
(29%) y el Pacffico Occidental (19%), con una menor participacion
en el Este Mediterraneo (7,9%), América (2,1%) y Europa (1,4%). La
mayoria de las muertes por TB entre personas con VIH ocurrieron
en la region africana’.

En Espafa la inmigracion de paises de baja renta (PBR), es un
hecho socio-demogréfico de gran relevancia. En julio de 2026
estaban empadronadas en todo el pais 7.437.543 personas na-
cidas en el extranjero (15% de la poblacion total)*. A 1 de enero
de 2026 los porcentajes en ciudades como Barcelona y Madrid,
alcanzaron hasta un 25,6%y 19,4% respectivamente®®. La diver-
sidad de origenes en Barcelona de méas del 50% de los pacientes
de TBy sus contactos, es una particularidad que contribuye a
que el seguimiento clinico sea mas complejo, a lo que se suma
un cambio en el perfil epidemioldgico asociado a pobreza, ha-
cinamiento, consumo de alcohol y drogas, vivir en situacién de
calle y duelo migratorio. El Programa de Agentes Comunitarios de
Salud (ACS), contribuye a facilitar la relacion y mejorar la compleja
dindmica entre el enfermo y el sistema sanitario’.

El Programa de Prevencién y Control de la TB de Barcelona
(PPCTB) inici¢ en 2002 una estrategia de intervencién con ACS en
poblacionesinmigrantes. Los ACS son profesionales procedentes
de las mismas comunidades, estan integrados dentro del PPCTBy
reciben formacion especificaen TBy en habilidades psicosociales.
Su objetivo es hacer de puente entre el Sistema Sanitario (SS) y la
comunidad, actian coordinados con el personal sanitario y reali-
zan actividades orientadas a mejorar la adherencia al tratamiento,
el estudio convencional de contactos (ECC), el control de los
brotes y la busqueda activa de casos®. EI ACS no es un traductor
ni un mediador, estas son algunas de las funciones que realiza
ya gue sus acciones ademas de asistenciales son comunitarias®.

El programa se enfoca desde una perspectiva IEC (Informa-
cién, Educacion y Comunicacion), como estrategia de cambio
comportamental y social'® que intenta modificar los conocimien-
tos, actitudes, creencias o comportamientos de las personas o
grupos sociales en relacién a la TBy el Sistema Sanitario. El mo-
delo se desarrolla desde una perspectiva Gray-Feldery Deane'''?,
donde la comunicacién se define como un proceso publico y
privado a través del cual las personas no son objetos de cambio
sino sujetos para el cambio social. La estrategia es comunitaria e
incluye la participacion de los actores sanitarios y sociales, desde
una perspectiva de perfiles complementarios donde cada ACS

puede intervenir con otras comunidades diferentes a su area
geografica de procedencia. Cuando un centro detecta un caso
nuevo de TB, lo notifica al equipo del PPCTB, que se reline per-
manentementey valora la necesidad de intervenir de acuerdo a
la complejidad del mismo. Los casos se distribuyen teniendo en
cuenta dicha complejidad y valorando el abordaje de algunas
intervenciones con perfiles que puedan complementarse'™.

Los ACS desarrollan sus actividades en tres ejes fundamen-
tales: socio-cultural, sanitario y comunitario. En la Figura 1 se
detallan algunas de ellas.

Antes del afo 2002 sabiamos poco sobre inmigracion y TB.
Conel paso del tiempo hemos ido aprendiendo que la respuesta
del paciente inmigrante a la TB estd vinculada a sus construc-
tos culturales sobre la enfermedad, a su proceso migratorio, a
la experiencia sanitaria en su pafs de origen, a los patrones y
modelos de relaciéon socio-cultural que persisten en su tejido
emocional. Hemos aprendido que el éxito del tratamiento y el
ECCen pacientes con perfiles complicados, estan condicionados
en gran medida por la asertiva gestion emocional que se lleve
a cabo con el enfermo, que cada paciente es diferente; que el
proceso de enfermar, tratarse y curar, no se puede simplificar
desde una mera perspectiva biomédica. Enfermar y ademds de
TB (patologia con un recurrente estigma social), es un proceso
mas holistico en el que poderosas fuerzas emocionales, invisibles
y esotéricas intervienen, provocando respuestas inesperadas y
dificilmente comprensibles para la cartesianay légica mentalidad
de occidente. Hemos aprendido que la cultura modula la con-
ducta, el modelo de autocuidadoy determina la construccién de
los hébitos de vida asi como las concepciones de enfermedad,
discapacidad o mortalidad; que hay modos de estar enfermosy
que este tipo de pacientes no haran el tratamiento simplemente
porque se les prescriba o se les ordene, es mas complejo que eso.
Hemos aprendido a vender beneficios, a formular argumentos
Creativos, convincentes para cada paciente, que conecten con

Figura 1.
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su sistema emocional y reorienten la direccion de sus decisiones.
Hemos aprendido a interrogar al paciente desde su propio dolor,
su silencioso drama, llevdndolo a que se sienta protagonista de
su propio proceso (didlogo estratégico), hemos desarrollado
habilidades y técnicas de busqueda activa comunitaria, hemos
aprendido a establecer relaciones con todos los actores implica-
dos (asociaciones de y para inmigrantes, centros de culto religio-
50, espacios de tiempo Iudico, redes laborales, asistencia social,
restaurantes...),y hemos implementado téacticas que faciliten el
objetivo fundamental: tratamiento exitoso e intervencion en las
cadenas de transmision con eficacia. Nos hemos entrenado para
que el paciente entienda desde el beneficio personal y cambie
de forma favorable su respuesta para su salud y para la salud
publica, para que sienta que se esta protegiendo su privacidad.

Hemos aprendido a intervenir respetando y diferenciando
cada uno de los dmbitos y programas sanitarios y psicosociales
que conforman la red de atencién en la ciudad, a no injerir en
terrenos que no son competencia del programa, que son los pro-
fesionales de la salud quienes tienen la responsabilidad directa
sobre los pacientes, a coordinarnos con el resto de actores y a
actuar y colaborar cuando se nos requiere, dentro de nuestras
posibilidadesy limitaciones, a aportar desde nuestro expertise en
lacomplicada tarea que implica el manejo de laTB con pacientes
complejos. Hemos aprendido que la epidemiologfa de campo
como bien lo expresé en su momento el doctor Juan Bellido
(epidemiologo valenciano) es “IR", accion verbal que hemos in-
corporando a nuestra forma de hacery a la que hemos agregado
otro vocablo que hace parte de nuestra forma de hacer:“YA""Ir
Ya"es imperativo en las acciones que desarrolla el programa de
ACS, una hora, un dia que se posponga una accion puede derivar
en la pérdida de un paciente, en la ampliacién del retraso diag-
nostico, en el incremento del riesgo de infeccidn, en un mayor
sufrimiento del paciente y en un aumento de los costos sanitarios.

Este aprendizaje de cinco lustros de programa, nos ha en-
seflado a abordar de forma mas asertiva a los enfermos y sus
contactos, a entender que laTBes un proceso en el que multiples
factores de contexto intervienen y condicionan la respuesta del
paciente asi como la gestion de las cadenas de transmision de
la enfermedad, y que una adecuada vigilancia y control de la
patologia con pacientes de perfil complejo, siempre serd mas
efectiva con la participacion activa y concertada de todos los
actores claves de la ciudad.

El Programa de ACS es posible gracias al compromiso de la
Agencia de Salud Publica de Barcelonay su Servicio de Epidemio-
logia. Como financiadores y promotores conocen el valor social
que el programatiene y el importante apoyo que proporciona con
personas procedentes de otros paises. Con un equipo de 6 agen-
tes comunitarios de salud procedentes de Marruecos, Senegal,
Colombia, China, Pakistan y Moldavia, se seguira dando soporte
a cualquier caso complejo, de cualquier procedencia notificado
en la ciudad donde residen actualmente personas de mas de 170
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paises. El programa ha mostrado su efectividad en el cumplimiento
del tratamiento y el ECC con inmigrantes'', objetivo fundamental
para la Salud Publica. Hemos aprendido con un pequefo equipo,
a gestionar casos de cualquier procedencia, enfoque que deno-
minamos “estrategia de perfiles complementarios’, este expertise
solo se puede obtener gracias al trabajo de aflos con las personas
en la calle, en los centros sanitarios, en la consulta médica, en
sus domicilios, en sus espacios ludicos, religiosos y deportivos,
en sus asociaciones, es decir en todos aquellos dmbitos de su
ecosistema personal y comunitario. Lo que hemos aprendido y
la experiencia adquirida en el manejo de la TB y las EDOs, seguira
estando al servicio y beneficio de la salud publica, siempre en
sinergia permanente con los diferentes actores socio sanitarios
de la ciudad, y actuando bajo el mandato y la prerrogativa que
supone la epidemiologia de campo y comunitaria, que se puede
resumir en ese simple pero determinante:“Ir Ya”.
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Los grandes cambios microbioldgicos vy basicos en estos 40 aios
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La microbiologia de las micobacterias, y especialmente la de
la tuberculosis, ha experimentado una transformacién extraor-
dinaria durante estas cuatro décadas. Desde una microbiologia
basada fundamentalmente en el crecimiento, la identificacion
fenotipica y la susceptibilidad a los farmacos, hemos evolu-
cionado hacia métodos moleculares y gendmicos capaces de
proporcionar informacién diagndstica, epidemioldgica y de
resistencia con mayor rapidez.

1986-2000: de Ia microbiologia convencional
a los primeros avances moleculares

En 1986, el diagndstico microbiolégico de la tuberculosis se
basaba fundamentalmente en la baciloscopiay el cultivo. La tin-
cidn de Ziehl-Neelsen permitia detectar los bacilos dcido-alcohol
resistentes, mientras que el cultivo en medios sélidos, principal-
mente Lowenstein-Jensen, constitufa el método de referencia.
La identificacion de Mycobacterium tuberculosis se realizaba
mediante caracteristicas fenotipicas y pruebas bioquimicas, por
lo que el diagnostico podia prolongarse durante varias semanas'.

Durante este periodo se produjo un cambio importante
con laintroduccion de los sistemas de cultivo en medio liquido,
inicialmente radiométricos y posteriormente no radiométricos.
Estos sistemas permitieron reducir de forma significativa el
tiempo de deteccién del crecimiento.

También aparecieron los primeros métodos de epidemiologia
molecular, especialmente el 1S6110-RFLP y, posteriormente, el spo-
ligotyping. Estas técnicas permitieron comparar genéticamente los
aislamientos y demostrar que determinados casos pertenecian a
unamisma agrupacion, aportando una nueva dimension al estudio
de los brotes y de la transmision de la tuberculosis.

2001-2015: la revolucion molecular

El comienzo del siglo XXI supuso laincorporacion progresiva
de la PCRy de los métodos de amplificacion e hibridacién mo-
lecular. Técnicas como GenoType MTBDR permitieron identificar
rapidamente el complejo M. tuberculosis y detectar determina-
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das mutaciones asociadas a resistencia, especialmente frente a
isoniazida y rifampicina.

Paralelamente, los sistemas de cultivo liquido evolucionaron
hacia plataformas automatizadas y estandarizadas, como el BAC-
TEC MGIT 960, que mejoraron tanto la deteccion del crecimiento
como el estudio de sensibilidad a los farmacos antituberculosos.
Se pasé progresivamente del método de las proporciones en
medio sélido a métodos en medio liquido y automatizados,
reduciendo los tiempos y mejorando la estandarizacion'.

La epidemiologia molecular también avanzé con técnicas
como el MIRU-VNTR, que permitieron una caracterizaciéon mas
discriminante de los aislamientos y facilitaron el estudio de
cadenas de transmision.

Otro cambio fundamental fue la introduccion de los IGRA,
como QuantiFERON-TB y T-SPOT.TB, que aportaron una nueva
herramienta para la deteccién de la infecciéon tuberculosa, es-
pecialmente en el estudio de contactos y determinados grupos
de riesgo. Sin embargo, estos ensayos detectan una respuesta
inmunoldgica compatible con infeccién y no permiten, por si
solos, diferenciar infeccion de enfermedad activa?.

La llegada de Xpert MTB/RIF supuso otro punto de inflexion al
permitir detectar directamente en la muestra clinica el complejo
M. tuberculosisy, simultdneamente, la resistencia a rifampicina. El
diagnostico dejé de depender exclusivamente de la recupera-
ciony crecimiento de la micobacteria para obtener informacion
microbioldgica relevante en pocas horas?.

2016-2026: de la deteccion molecular
a la genémica

En la Ultima década hemos avanzado hacia una microbio-
logfa cada vez mas rapida, automatizada y de mayor resolucion.
Xpert MTB/RIF Ultra mejord especialmente la sensibilidad para
la deteccion del complejo M. tuberculosis en muestras con baja
carga bacilar, manteniendo la deteccion de resistencia a rifampi-
cina. Posteriormente, Xpert MTB/XDR amplié la deteccién mole-
cular de resistencias a isoniazida, fluoroquinolonas, etionamida
y fdrmacos inyectables.
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Al mismo tiempo, la secuenciaciéon del genoma completo
(WGS) ha transformado la epidemiologia de la tuberculosis.
Frente a los métodos anteriores, la WGS permite analizar el
genoma completo, caracterizar linajes, identificar agrupaciones
de aislamientos y estudiar con mayor resolucion las posibles
relaciones de transmision.

La gendmica también ha abierto nuevas posibilidades
para el estudio de las resistencias mediante la identificacion
de mutaciones asociadas a resistencia y la prediccion genoti-
pica del fenotipo. Sin embargo, esta prediccion no es todavia
perfecta y su correlacion con el fenotipo puede variar segun
el farmaco y el mecanismo de resistencia. Por ello, genotipo
y fenotipo contindan siendo complementarios, y el cultivo
sigue teniendo un papel fundamental en el aislamiento de
las micobacterias, los estudios fenotipicos de sensibilidad, la
vigilancia y la investigacion.

El cambio en las micobacterias no
tuberculosas

Durante estas décadas también ha cambiado profunda-
mente nuestra percepcion de las micobacterias no tuberculosas
(MNT). Hemos pasado de considerar muchos aislamientos como
posibles contaminantes o de limitada relevancia clinica a reco-
nocer su creciente importancia como agentes de enfermedad,
especialmente respiratoria.

La identificacion ha evolucionado desde métodos fenotipi-
cos hacia técnicas moleculares capaces de diferenciar especiesyy,
en determinados casos, subespecies. Esta precision resulta espe-
cialmente relevante en grupos como el complejo Mycobacterium
avium o Mycobacterium abscessus, en los que la identificacion
puede tener implicaciones terapéuticas.

También ha evolucionado el estudio de la sensibilidad. Para
determinadas MNT, la concentracion minima inhibitoria (CMI)
mediante microdilucién en caldo constituye actualmente una
herramienta fundamental, con plataformas como Sensititre. No
obstante, la interpretacion continla dependiendo de la especie,
del antimicrobiano y de los puntos de corte disponibles?.

Ha cambiado también nuestra comprension
de la infeccion tuberculosa

Los avances tecnoldgicos han ido acompafados de un
cambio profundo en nuestra comprension bioldgica de la tuber-
culosis. Actualmente sabemos que la infeccion tuberculosa no
constituye simplemente un estado estatico que se contrapone
alaenfermedad activa. Existe un espectro dinamico entre infec-
cién, infeccion incipiente, tuberculosis subclinica y enfermedad
clinica, con diferentes probabilidades de progresiéon”.

Esta vision plantea nuevos retos: identificar biomarcadores
que permitan determinar qué personas tienen mayor riesgo de
progresar hacia enfermedad activa y desarrollar herramientas
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que permitan monitorizar de forma mas precisa la respuesta
al tratamiento.

Prevencion y vacunacion

La BCG continua desempenando un papel fundamental en
la prevencion de las formas graves de tuberculosis en la infan-
Cia, aunque su proteccion frente a la tuberculosis pulmonar del
adulto es variable®.

Por ello, mas de un siglo después de su introduccion, el
desarrollo de nuevas vacunas frente a la tuberculosis continua
siendo una prioridad para el control de la enfermedad.

Perspectivas de futuro

Las préximas décadas probablemente estardn marcadas por
un diagndstico cada vez mas rapido, descentralizado y cercano al
paciente. Las técnicas de point-of-care deberan permitir detectar
no solo M. tuberculosis, sino también micobacterias no tubercu-
losas, y proporcionar simultdneamente informacién sobre las
principales resistencias. Un objetivo especialmente relevante serd
disponer de pruebas capaces de detectar M. tuberculosis y, en la
misma determinacion, resistencias como minimo a rifampicina
e isoniazida.

Serdigualmente necesario avanzar en la estandarizacion de las
pruebas de sensibilidad de los nuevos farmacos antituberculosos, asi
como mejorar y armonizar los estudios de sensibilidad de las MNT.

Necesitamos mejores biomarcadores para identificar a las
personas con infeccién que tienen mayor riesgo de desarrollar
tuberculosis activa, biomarcadores capaces de monitorizar de
forma fiable la respuesta al tratamiento y herramientas que
permitan definir mejor el estado biolégico de la infeccion.

En el dmbito gendmico, avanzaremos hacia una utilizacion
mas amplia de la prediccién de resistencias a partir del genotipo
y hacia técnicas capaces de realizar secuenciacién o metageno-
mica directamente a partir de la muestra clinica, sin necesidad
de esperar al cultivo.

El reto no serd Unicamente secuenciar mas, sino conseguir
que la bioinformética transforme la informacion gendémica en
resultados clinicamente interpretables, rdpidos y Utiles.

Cuatro décadas después las preguntas fundamentales
siguen siendo las mismas: la confirmacién de la infeccién y la
enfermedad, quién tiene riesgo de desarrollar la enfermedad, la
identificacion del agente etioldgico, su perfil de susceptibilidad
antimicrobianay los mecanismos de transmision y prevencion. Lo
que ha cambiado radicalmente son las herramientas disponibles
para responderlas.

La tecnologia no ha sustituido a la microbiologia: ha am-
pliado enormemente sus posibilidades. Pero detras de cualquier
técnica siguen siendo imprescindibles una buena muestra, un
laboratorio de calidad y profesionales capaces de interpretar
correctamente los resultados.
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La tuberculosis (TB) sigue siendo la principal causa de muerte
en las personas conVIH (PWH). En 2024, 1aTB causo 1,23 millones
de muertes en el mundo, unas 150.000 de ellas en PWH, y solo
el 61 % de las PWH que desarrollaron TB recibié tratamiento an-
tirretroviral (TAR). Aun asf, la expansion del tratamiento de la TB
y del TAR ha evitado unos 9,8 millones de muertes desde 2005'.

En la Unién Europea (UE), donde la mayoria de los paises
son de baja incidencia, la tasa de notificacién de TB siguio
descendiendo hasta 8,4 casos por 100.000 habitantes en 2024,
y el 3,3 % de los casos con estado VIH conocido presentaba
coinfecciéon? Cohortes como la Suiza reportan un descenso de
TB incidente en PWH de 90,8 casos por 1.000 personas-afio en
1989 20,1 en 2021, sobre todo relacionado con la recuperacion
de CD4y el control de la carga viral, con riesgo residual asociado
a la infeccién latente, el bajo peso y la etnia®. A pesar de ello, la
coinfeccidon mantiene un peor prondstico: entre los casos de TB
con VIH notificados en la UE en 2023, el 9,3 % fallecid y solo el
63 % completo el tratamiento con éxito’.

En Espana, el anélisis de dos décadas de datos de la cohorte
CoRIS, con cerca de 20.000 PWH, ha permitido distinguir dos
escenarios. En el primero, la TB prevalente al diagndstico del
VIH, la prevalencia descendio del 4,9 % en 2004-2008 al 0,8 %
en 2019-2024. Sin embargo, quienes la presentaban llegaban
con una inmunosupresion cada vez mas avanzada, reflejo del
diagndstico tardio del VIH, con el origen geografico como prin-
cipal determinante y una mortalidad mayor que la de quienes
no tenfan TB (15 % frente a 4 %)“. En el segundo escenario, la TB
incidente en PWH tras mas de seis meses de TAR, la incidencia
descendié un 97 %, hasta 0,2 casos por 1.000 personas-afo en
2019-2023, un descenso comparable al observado en otras co-
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hortes europeas. En este escenario, los principales predictores
fueron factores sociales, junto con la viremia elevada y la infec-
cion tuberculosa latente®.

Estos datos sugieren que el riesgo de TB en las personas con
VIH se concentra hoy en la entrada en el sistema sanitario, ligada al
diagndstico tardio, y en determinantes sociales que persisten du-
rante el TAR, ademés de los factores inmunoviroldgicos clasicos. Las
perspectivas futuras apuntan a trasladar estos hallazgos a la practica
clinica mediante la mejora del cribado en el momento del diagnés-
tico del VIH, la definicion del papel del tratamiento preventivo en
un contexto de baja incidencia y el desarrollo de herramientas de
estratificacion del riesgo que permitan identificar a los subgrupos
que se beneficiarian de un seguimiento mas estrecho.
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La tuberculosis (TB) en personas con VIH puede ser dificil de
confirmar cuando no se obtiene esputo o la carga bacilar es baja.
Incluso con muestra respiratoria, la sensibilidad de Xpert MTB/
RIF y Xpert Ultra fue del 77% y el 90%, respectivamente, entre
personas con VIH y cultivo positivo en un estudio multicéntrico’.
El futuro del diagndstico se tiene que basar en el uso de muestras
no respiratorias, asf como en la mejoria de la sensibilidad de las
pruebas en muestras respiratorias. Aqui explicamos 3 nuevas
estrategias de diagndstico que pueden marcar un antes y un
después en el diagndstico de la tuberculosis en pacientes con
baja carga bacilar (como el VIH).

La primera estrategia estudia patrones de compuestos orga-
nicos volatiles (VOCs) en aire exhalado. Una revision sistematica
previa estimé sensibilidad y especificidad agrupadas del 85%
y 83%, con heterogeneidad elevada®. Se discutira el uso del
dispositivo Aeonose para mejorar el cribado de pacientes con
tuberculosis activa en atencion primaria de Ciudad del Cabo, y
por qué la facilidad de obtener la muestra no basta para convertir
la prueba en un test de triaje clinico.

La segunda estrategia busca ADN de M. tuberculosis en
heces mediante Xpert Ultra. En nifos, la sensibilidad agrupada
cambia seguin el patrén de referencia: 73% frente a confirmacion
bacterioldgica respiratoria y 38% frente a una definicion clinica de
TB3. En adultos con VIH, un estudio prospectivo estimé una sensi-
bilidad del 23,7% frente a un patrén microbioldgico compuesto*.
Presentaremos datos pediatricos de una cohorte espafiola, con
atencion al rendimiento incremental del uso de una prueba diag-
nostica ya estandarizada en muestras de indole no respiratoria.

Enf Emerg 2026;25(3):156
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La tercera estrategia explora protefnas, metabolitos y fun-
ciones del microbioma fecal. En personas con VIH, un estudio
de lesiones anales de alto grado mostrd que biomarcadores
funcionales del microbioma podian mejorar el cribado; se ob-
tuvieron mediante cepillado anal, no heces, y no constituyen
biomarcadores de TB°. SULTAN traslada el enfoque de descubri-
miento y validacion a la TB. Su utilidad dependera de demostrar
valor diagnoéstico afadido frente al algoritmo actual.
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El tratamiento simultaneo de la tuberculosis (TB) y la infec-
cién por VIH ha estado tradicionalmente condicionado por las
interacciones de rifampicina con el tratamiento antirretroviral
(TAR). En 2026, sin embargo, estan ocurriendo dos cambios
simultaneos: nueva evidencia clinica estd obligando a recon-
siderar algunas restricciones derivadas fundamentalmente de
estudios farmacocinéticos y, al mismo tiempo, nuevos farmacos
y regimenes antituberculosos estan ampliando las alternativas
terapéuticas. A ello se afade la expansion de antirretrovirales de
accion prolongada, dificiles de modificar una vez administrados.
El problema ya no consiste Unicamente en adaptar el TAR a la
rifampicina, sino en seleccionar la combinacién de tratamientos
paraVIHyTB que mejor preserve eficacia, seguridad y simplicidad.

Dolutegravir (DTG) continda siendo una de las opciones
mejor estudiadas durante el tratamiento con rifampicina. La in-
duccién de su metabolismo ha llevado a recomendar una dosis
suplementaria de DTG durante la coadministracion. Sin embargo,
RADIANT-TB cuestion¢ la necesidad universal de esta estrategia:
la supresion viroldgica a la semana 24 fue del 83% tanto con DTG
50 mg una vez al dia como con una dosis suplementaria, sin
detectarse resistencia emergente a DTG'. Por su disefio de fase 2
y tamafo muestral, estos resultados no justifican por sf solos
modificar la practica estandar, pero muestran que una interac-
cion farmacocinética desfavorable no implica necesariamente
pérdida de eficacia clinica.

Bictegravir (BIC) constituye probablemente el ejemplo mas
relevante de esta evolucion. En INSIGHT, 122 personas conVIHy TB
fueron aleatorizadas a recibir durante el tratamiento con rifampicina
BIC/FTC/TAF dos veces al dia o un régimen basado en DIG. En el
brazo de BIC, el 94% presentd ARN-VIH <50 copias/mL en la semana
24y el 95% en la semana 48, sin fracaso terapéutico ni resistencia
emergente?. Estos resultados proporcionan evidencia clinica pros-
pectiva para una combinacion histéricamente evitada por razones
farmacocinéticas. No convierten automadticamente BIC/FTC/TAF
con rifampicina en un nuevo estandar, pero sitUan esta estrategia
en un escenario en el que la evidencia clinica comienza a matizar
recomendaciones y fichas técnicas todavia conservadoras.
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La elecciéon de la rifamicina ofrece también margen para
adaptar la estrategia terapéutica. En laTB activa, rifabutina puede
constituir una alternativa cuando preservar un TAR determinado
resulte prioritario. En el tratamiento preventivo de la TB, rifa-
pentina ha permitido pautas abreviadas como 1HP -un mes de
rifapentina e isoniazida administradas diariamente-. En A5372,
personas con VIH virolégicamente suprimidas aumentaron DTG
de 50 mg una vez al dia a 50 mg dos veces al dia durante THP;
con esta estrategia, las concentraciones valle de DTG al finalizar
el régimen fueron similares a las previas a rifapentinay 31 de 32
participantes mantenian ARN-VIH <50 copias/mL?. Estos datos
ilustran que no existe una Unica "interaccion con rifamicinas":
importan el formaco, la dosis, la frecuencia de administracion y
la duracion de la exposicion.

El cambio es todavia mas profundo en laTB resistente. Farma-
cos como bedaquilina, pretomanid y delamanid han permitido
construir regimenes orales mucho mas cortos que los tratamien-
tos histéricos. La Organizacion Mundial de la Salud considera
BPaLM -bedaquilina, pretomanid, linezolid y moxifloxacino- una
opcion preferente en pacientes elegibles con TB multirresistente
oresistente a rifampicina y, en 2025, incorporé como alternativa
el régimen oral de seis meses BDLLfxC -bedaquilina, delamanid,
linezolid, levofloxacinoy clofazimina-*. Para las personas con VIH,
esta transformacion es especialmente relevante: cuando desa-
parece la rifampicina del régimen antituberculoso desaparece
también el principal inductor que histéricamente condicionaba
la seleccion del TAR, aunque surgen otros problemas de inte-
raccion, toxicidad y monitorizacion. La elecciéon del tratamiento
antituberculoso pasa asi a formar parte de la estrategia para
preservar un TAR eficaz.

En sentido contrario, algunos avances del TAR hacen mas
dificil modificar el tratamiento antirretroviral. Cabotegravir/
rilpivirina de accion prolongada constituye el ejemplo para-
digmatico: tras su administracion intramuscular, la exposicion
farmacoldgica persiste durante meses. En ausencia de ensayos
clinicos especificos, la modelizacion farmacocinética predice
reducciones sustanciales de la exposicion de ambos farmacos
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con rifampicina y sugiere que aumentar la frecuencia de las
inyecciones no resuelve la interacciéon®. Lenacapavir amplia
este mismo problema al incorporar otro antirretroviral de
exposicién muy prolongada cuya interaccién no puede re-
solverse simplemente suspendiendo el tratamiento cuando
aparece una TB.

En 2026, por tanto, el manejo conjunto del VIH y la TB
requiere una estrategia bidireccional. Ante una interaccion
relevante ya no basta con preguntar qué TAR es compatible
con el tratamiento antituberculoso. Debemos decidir qué
régimen de TB necesita realmente el paciente, qué com-
ponentes del TAR pueden modificarse sin comprometer su
eficacia y cudndo cambiar la rifamicina o el propio régimen
antituberculoso permite preservar un TAR dificil de sustituir. La
nueva evidencia con inhibidores de la integrasa, las distintas
rifamicinas, los nuevos farmacos frente a la TB resistente y
los antirretrovirales de accion prolongada estd desplazando
progresivamente las tablas de "permitido/prohibido" hacia
una selecciéon individualizada de la mejor pareja terapéutica
para VIHy TB.
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Descripcion del brote

Desde la Unidad de Tuberculosis de alta complejidad del HU
Basurto —H Santa Marina de Bilbao se han identificado un total de
11 casos de tuberculosis con monorresistencia a isoniacida entre
diciembre de 2023 y mayo de 2026, con predominio de formas
deTB pulmonaresy evidencia de transmisién en un ndcleo social
y familiar definido. Todos los casos presentan mutacion en el gen
FabG1/inhA con el mismo perfil de resistencia a isoniazida (H),
etionamida (Etio) y a estreptomicina (S). Todos los casos residen
en Bizkaia y la mayorfa de los casos tienen vinculo epidemiolé-
gico. La informacion de los casos se muestra en la Tabla 1.

Todos los casos corresponden a personas nacidas en Espana,
aunque 4 de los casos tienen al menos un progenitor de origen
extranjero. Se observa un predominio del sexo masculino, con

Tabla 1.
Caso Fecha caso Sexo Edad
1 22/12/2023 Mujer 42
2 17/01/2024 Hombre 63
3 11/03/2024 Hombre 44
4 07/12/2024 Hombre 33
5 21/01/2025 Mujer 19
6 13/02/2025 Hombre 8
7 12/02/2026 Hombre 55
8 24/02/2026 Mujer 45
9 28/03/2026 Hombre
10 15/05/2026 Mujer 4
11 26/04/2026 Hombre 25
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7 casos frente a 4 mujeres. La mediana de edad es de 33 afos,
con un rango comprendido entre los 4 y los 68 afos. Cabe des-
tacar de manera relevante la presencia de poblacion pediatrica,
identificindose 3 casos en edades infantiles de 4, 5y 8 afos.

En el andlisis de antecedentes de consumo de alcohol, taba-
quismoy uso de otras sustancias toxicas, los resultados evidencian
una alta prevalencia de habitos tdxicos en la poblacion adulta,
especialmente el tabaquismo (87,5%). El consumo de alcohol se
observaen el 62,5% de los casos, mientras que el uso de otras sus-
tancias toxicas se documenta en el 50% de los pacientes adultos.

El dia 26 de febrero de 2026 se solicita cddigo de brote por
parte de la Unidad de Vigilancia Epidemioldgica y vacunas de
Bizkaiay se han enviado a la unidad de micobacterias del Centro
Nacional de Microbiologfa los aislamientos de las cepas. A dia de
hoy, acaba de ser diagnosticado un nuevo caso con el mismo
perfil de resistencias genotipicas en el estudio molecular inicial y
se ha identificado nexo de conexion entre varios de los casos del
brote, pero estad pendiente de confirmar si pertenece al clUster
con la epidemiologia molecular.

En la Tabla 2 se muestra los datos de los casos con sus ca-
racteristicas clinicas, radioldgicas y microbioldgicas, asi como el
diagnéstico definitivo. La mayoria de los casos presentaban formas
pulmonares cavitadas baciliferas. A destacar el comportamiento
clinicovirulento de la cepa con una rapida evolucion y 2 casos pre-
sentaron al poco del diagnéstico inicial neumotoérax espontaneos,
uno de ellos a tension, que han precisado tratamiento quirdrgico.
Uno de los casos no presentaba broncopatia conocida de base.

Presentan perfil con irregular adherencia a tratamientos,
incluyendo un caso de abandono de tratamiento de infeccion
TB que posteriormente enfermd, y otro de los casos abandond el
tratamiento tras 5 meses. Practicamente todos los casos requieren
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Tabla 2.
N° Clinica Radiologia Muestra Microbiologia Tipode TB
1 Si Pulmonar cavitada Esputo BK, PCRy cultivo + TB sintomatica confirmada
2 No Nédulo BAS/LBA BK, PCRy cultivo - TB asintomdtica sin confirmacion
microbiolégica
S Derrame pleural Biopsia pleural PCR +, cultivo - TB sintomatica confirmada
4 S Pulmonar cavitada + emplema TB Esputo BK, PCRy cultivo + TB pleuro-pulmonar confirmada
No Adenopatias + infiltrados Aspirado géstrico  BK, PCRy cultivo - TB asintomdtica sin confirmacion
microbiolégica
6 SI Pulmonar cavitada Esputo BK, PCRy cultivo + TB sintomatica confirmada
7  No Pulmonar cavitada BAS/LBA PCRy cultivo + TB asintomatica con confirmacion
microbiolégica
Si Eriterna nodoso, infiltrado, adenopatias Aspirado gastrico  PCRy cultivo + TB sintomatica confirmada
9 No Adenopatias Aspirado géstrico  BK, PCRy cultivo - TB asintomatica sin confirmacion
microbiolégica
10 25 Derrame pleural Biopsia pleural PCRy cultivo + TB sintomatica confirmada
11 33 Pulmonar cavitada unilateral Esputo BK, PCRy cultivo + TB sintomatica confirmada
Tabla 3.
Caso  Fechainicio TTO Fecha fin TTO Duracion Metodologia Resultado TTO
1 22/12/2023 25/09/2024 9 meses TDO — Video-TDO Tratamiento completo
2 17/01/2024 24/07/2024 6 meses TDO Tratamiento completo
3 11/03/2024 04/09/2024 6 meses TDO Tratamiento completo
4 21/01/2025 18/08/2026 ¢5-6 meses? TDO — Video-TDO Abandono
5 13/02/2026 27/08/2026 6 meses Autoadministrado Tratamiento completo
6 12/02/2026 En tratamiento TDO En tratamiento
7 24/02/2026 En tratamiento 6 meses TDO Tratamiento completo
8 28/03/2026 En tratamiento 6 meses Autoadministrado En tratamiento
9 15/05/2026 En tratamiento 6 meses Autoadministrado En tratamiento
10 26/04/2026 En tratamiento 6 meses Autoadministrado En tratamiento
11 25/01/2026 24/07/2025 6 meses Autoadministrado Tratamiento completo

TDO, excepto los casos pediatricos, que han sido administrados
por sus progrenitores. En laTabla 3 se recogen los datos referentes
al tratamiento. Todos los pacientes han recibido un esquema ba-
sado en los 2 meses de la fase inicial con Rimstar y Levofloxacino
y la fase de mantenimiento con Rifampicina y Levofloxacino. El
tratamiento ha sido bien tolerado con baja tasas de efectos ad-
versos leves, que no han precisado suspenderlo en ningun caso.

Contactos establecidos

Se han realizado por parte de la Enfermera Gestora de Casos
de la Unidad de TB. En todos los casos de adultos se ha identi-
ficado vinculo epidemioldgico, siendo un bar que regentaban

varios miembros el lugar donde se situa el evento principal de
transmision. Durante el estudio de contactos se identificaron 4
casos de enfermedad TB activa estando asintomaticos, segun
recogido en Figura 1.

Metodologia de laboratorio aplicada

El andlisis de epidemiologia moleculary la identificacion de
mutaciones asociadas a resistencia a antimicobacterianos se llevo
a cabo mediante secuenciacién de genoma completo a partir
de cultivo en medio sdlido. En una primera etapa se realizoé el
analisis de cgMLST y, para aquellos aislamientos que presentaron
una distancia alélica < 5, se realizd el analisis de SNPs.
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Figura 2. Median Joining Network generado con Grape-
Tree en el que se observan la relacién genémica entre los
aislamientos en base a la diferencia en el nimero de SNPs.

Conclusiones obtenidas por el laboratorio
del CNM

La profundidad y cobertura de secuenciacién obtenida se
encuentra por encima del limite apto para analisis de variantes
en todos los aislamientos. Todos los aislamientos pertenecen al
linaje 4 (4.3.2.) excepto el aislamiento 202140616 en el que se
identificd el L4 (4.1.1.3).

Se detecta la mutacion inhA_c.-154G>A en todos los aisla-
mientos analizados, excepto en el aislado 202140616 en el que se
identifica la mutacioninhA_c.-777c>T. Ambas mutaciones estan
asociadas con resistencia a isoniacida (bajo nivel) y etionamida
(Catalogue of mutations in Mycobacterium tuberculosis complex
and their association with drug resistance. 2nd edition.World Health
Organization, 2023).

El andlisis basado en cgMLST identificd un cluster de ocho
aislamientos, excluyendo el aislamiento 202140616 como
parte de dicha agrupacion. El analisis de SNPs de estos ocho
aislamientos confirmé los mismos vinculos gendmicos identi-
ficados mediante cgMLST. Las relaciones gendmicas entre los
aislamientos se muestran en la red (“Median Joining Network”)
generada con GrapeTree, construida a partir de las diferencias
en el nimero de SNPs (Figura 2).

La estructura de la red obtenida mediante GrapeTree, junto
con la informacion temporal derivada de las fechas de toma de
muestra, es compatible con una red de transmisién reciente con
una evolucion temporal coherente. El nucleo del clister esta
constituido por los aislamientos 202507867 y 202609602 (caso
5), 202609604 (caso 7), 202616162 (caso 9) y 202620233 (caso
11), que presentan perfiles gendmicos indistinguibles (0 SNPs),
lo que resulta compatible con una transmision reciente o con la
exposicion a una fuente comun proxima en el tiempo.

El aislamiento 202609605 (caso 8), obtenido el 24/02/2026 y
separado por una Unica diferencia genética respecto al nucleo del
clister, podria representar un evento de microevolucién ocurrido
durante la transmisién o corresponder a un caso estrechamente
relacionado dentro de la misma red de transmision.

Por otra parte, el aislamiento 202403639 (caso 1), obtenido en
diciembre de 2023, ocupa una posicién mas periférica dentro de
la red gendmica, lo que podria indicar que representa una rama
mas antigua de la circulacion de esta cepa o que existen casos in-
termedios no muestreados. Finalmente, el aislamiento 202503875
(caso 4), obtenido en enero de 2024, es el mas divergente del
clister; no obstante, permanece dentro del umbral de <5 SNPs ha-
bitualmente empleado para definir aislamientos compatibles con
transmisién reciente en Mycobacterium tuberculosis, por lo que no
puede descartarse su pertenencia a la misma red de transmision.

En conjunto, la distribucion temporal y la escasa diversidad
genética observada son compatibles con la circulacion mante-
nida de un mismo clon durante un periodo prolongado, con una
evidencia especialmente sélida de transmision reciente entre los
aislamientos que conforman el ndcleo clonal. La reconstruccion
de la direccion exacta de los eventos de transmision requeriria,
no obstante, la integracion de la informacion gendmica con los
datos epidemioldgicos disponibles.

Situacion actualizada en el ambito nacional e
internacional

La comparacién llevada a cabo mediante andlisis cgMLST de
los aislamientos remitidos para su estudio con los disponibles
en la base de datos de la Unidad de Micobacterias, identifica un
agrupamiento Unico sin que exista vinculo genémico con ninguin
otro aislamiento de otra Comunidad Autdénoma (entendiendo
como vinculo gendmico distancias < 5).
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A pesar del histérico dominio asistencial de la tuberculosis
(TB) pulmonar, la TB extrapulmonar (TBEP) representa una pro-
porcion relevante y creciente de la carga global de enferme-
dad'. La heterogeneidad de sus manifestaciones, los cambios
demogréficos y la paucibacilaridad de las muestras dificultan el
diagndstico confirmatorio, requiriendo con frecuencia técnicas
moleculares y abordaje multidisciplinar??.

El objetivo de este trabajo es describiry analizar la experiencia
clinica, epidemioldgica y microbiolédgica y la evolucion clinica
de una cohorte de pacientes con tuberculosis extrapulmonar
atendidos en nuestro centro.

Material y métodos

Estudio observacional, descriptivoy prospectivo de los casos
de TBEP diagnosticados de forma consecutiva entre 2014y 2024.
Se excluyeron los pacientes con afectacion pleuropulmonar
concomitante.

Se recogieron variables sociodemogréficas, habitos téxicos,
comorbilidades, forma clinica de presentacion, retraso diagnés-
tico y evolucion clinica final.

Se considerd caso confirmado de enfermedad tuberculosa
la demostracion de bacilos acido-alcohol resistentes (BAAR) en
el examen microscopico directo y/o la deteccion de DNA de
Mycobacterium tuberculosis mediante PCR y/o el aislamiento en
cultivo (medio sélido o liquido) en muestras clinicas. Se definié
TB diseminada como la afectacion simultdnea de dos o mas
6rganos no contiguos.

El andlisis de los datos se realizd mediante el programa IBM
SPSS statisitcs version 22.

Resultados

Se identificaron 108 casos de TBEP. La mediana de edad
fue de 48 anos (IQR 33-70), con un 51% de varones (n=60). El
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57% (n=62) de los pacientes eran inmigrantes, principalmente
procedentes de Sudamérica (21%, n=23). Presentaron comorbili-
dades el 50% (n=54), destacando neoplasia activa (18%, n=19) y
enfermedad cardiovascular (11%, n=12). La adenitis tuberculosa
fue la forma de presentacion mas frecuente (37%, n=40), segui-
da de la tuberculosis diseminada (29%, n=31). La mediana del
retraso diagnostico fue de 60 dias (IQR 14-90), sin diferencias
significativas entre pacientes inmigrantes y autéctonos [54 dias
(IQR 15-90) vs. 60 dias (IQR 7-120); p=0,275] ni segun la forma
clinica de presentacion de TBEP (p=1,00). El 86% (n=93) de los
pacientes completaron el tratamiento con éxito. La mortalidad
global fue del 6% (7 casos).

Conclusiones

La TBEP contintla siendo un reto diagndstico por su amplia
variabilidad clinica y su prolongada demora diagndstica.

En nuestro medio, la enfermedad afectd predominante-
mente a adultos jévenes, con una elevada representacion de
poblacion inmigrante y frecuente comorbilidad subyacente.
A pesar de las dificultades en el diagnéstico inicial, las formas
confirmadas microbiolégicamente presentaron una elevada tasa
de éxito terapéutico y una baja mortalidad global.
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In 2024, tuberculosis (TB) affected an estimated 10.7
million people worldwide, of whom approximately 10%
were children, and caused 1.23 million deaths'. TB is closely
associated with poverty and social vulnerability, highlighting
the need for a Global Health approach to protect populations
from cross-border health threats through early identification
of cases and rapid public health responses. Despite continued
progress, TB remains a significant public health challenge in
Spain, where approximately 3,800 new cases were reported
in 2024. Particular attention is required for vulnerable groups,
including close contacts of TB patients, immunocompromised
individuals, and people living with HIV. Across the WHO Euro-
pean Region, the estimated incidence rate remains 22 cases
per 100,000 inhabitants.

Despite major advances in diagnostics and treatment, TB
continues to represent a substantial global health threat. Effective
TB control requires both the rapid identification of active disease
and the timely detection and treatment of tuberculosis infection
(TBI). It is estimated that approximately 1.7 billion individuals
worldwide exhibit immunological evidence of exposure to
Mycobacterium tuberculosis (Mtb) without clinical manifestations
of active disease?.

Traditionally, the diagnosis of TBI has relied on the tuberculin
skin test (TST). More than two decades ago, interferon-gamma
release assays (IGRAs) emerged as an alternative method for
detecting cellular immune responses against Mtb-specific anti-
gens. These in vitro assays stimulate peripheral blood cells with
RD1 antigens, such as ESAT-6 and CFP-10, overcoming several
limitations associated with the TST. Over the past twenty years,
numerous studies have demonstrated the utility of IGRAs in
contact investigations and in assessing TB infection across di-
verse populations, including children, healthcare workers, and
immunocompromised individuals®®.

Although neitherTST nor IGRAs can reliably distinguish latent
infection from active disease, nor accurately identify individuals
at highest risk of progression from infection to active TB, both
methods have provided invaluable support for the diagnosis
and management of TBI.

Enf Emerg 2026;25(3):163-164
doi: 10.18176/enfemerg.0046

However, recent advances in our understanding of host-patho-
geninteractions, together with the need to decentralize diagnostic
services, the development of novel in vivo diagnostic approaches,
and the emergence of new TB vaccines, challenge the current role
of IGRAs and warrant a critical reassessment of their future utility.

The concept of Mtb infection has evolved substantially in
recent years. It is now widely recognized that TBI encompasses
a spectrum of biological states, rather than a simple dichotomy
between infection and disease, each requiring distinct diag-
nostic and therapeutic approaches®. This evolving framework
also includes a growing recognition of post-TB lung disease
and the need for improved strategies to prevent, diagnose, and
manage its long-term consequences. Novel approaches based
on the characterization of hostimmune responses are expected
to play a key role in defining the different stages within the TB
infection-disease spectrum.

Furthermore, although current diagnostic tools are effec-
tive, their implementation remains limited by cost, laboratory
infrastructure requirements, and restricted decentralization,
particularly in resource-limited and peripheral settings. The de-
velopment of accurate, affordable, and portable diagnostic tools
for TBI has the potential to significantly expand access to testing
and contribute to reducing the global TB burden.

At the same time, the development of novel TB vaccines
based on attenuated Mtb strains, such as MTBVAC, introduces
new diagnostic challenges. Unlike BCG vaccine, MTBVAC contains
the RD1 region, which are currently used in commercial IGRASs.
Consequently, existing IGRAs may lose their ability to discrimi-
nate between vaccinated and naturally infected individuals in
populations where such vaccines are implemented’.

In parallel, new skin tests based on RD1 Mtb-specific antigens
have recently been developed?®. These next-generation skin
tests offer diagnostic performance comparable to that of IGRAs
while retaining some of the operational advantages of in vivo
testing, although they continue to present limitations inherent
to skin-based assays.

In summary, the rapidly evolving landscape of TBI, diagnos-
tics, and vaccination strategies requires a thorough reassessment
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of the role of IGRAs. Revisiting their applications, limitations, and
future integration with emerging technologies will be essential
to ensure that diagnostic strategies remain aligned with the next
generation of TB control and elimination efforts.
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Introduccion

La infeccion tuberculosa (ITB) constituye uno de los pilares
fundamentales del control de la tuberculosis (TB), ya que su
deteccion y tratamiento permiten prevenir el desarrollo de
enfermedad activa. Tradicionalmente, el diagndstico de la ITB
se ha basado en la prueba de la tuberculina (PT), una técnica
ampliamente utilizada pero limitada por su menor especificidad
en personas vacunadas con BCG o expuestas a micobacterias
ambientales. Los ensayos de liberacion de interferon gamma
(IGRA) ofrecen una mayor especificidad, aunque su aplicacion
a gran escala presenta limitaciones logisticas y econdmicas en
determinados ambitos asistenciales'.

Recientemente se ha autorizado en Espafa el test intra-
dérmico C-Tb (SIILTIBCY®), basado en antigenos especificos de
Mycobacterium tuberculosis. Estudios previos han demostrado
una sensibilidad similar a la de los IGRA y una especificidad
superior a la PT'3, Sin embargo, todavia existe escasa evidencia
sobre su implementacién en condiciones reales de practica
asistencial. Asimismo, la necesidad de una segunda visita para
la lectura del resultado sigue siendo una limitacién importante
de los tests cutaneos. Diversos estudios han mostrado resultados
prometedores respecto a la lectura realizada por los propios
pacientes y a nuevas estrategias organizativas para optimizar
este procedimiento*. Las recomendaciones actuales sobre el
diagndstico y tratamiento de la infeccion tuberculosa recono-
cen la necesidad de incorporar herramientas diagnésticas mas
especificas, eficientes y adaptadas a los diferentes contextos
asistenciales’. Se ha sugerido, por ejemplo, que el uso de las prue-
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bas basadas en antigenos especificos puede ser especialmente
util en poblaciones como la penitenciaria, ya que estas pruebas
optimizan el cribado de la infeccién al ingreso en prision. En
Catalufa, por ejemplo, donde mas del 50% de los internos son
extranjeros y cerca del 85% de ellos estan vacunados con BCG?,
esta técnica lograria evitar los falsos positivos con la precision
de un test IGRA pero a un coste mucho menor.

En este contexto el estudio que ahora se presenta tiene
el objetivo de evaluar la factibilidad y el coste-efectividad de
la implementacion del test intradérmico C-Tb en programas
de estudios de contactos y de cribado de ITB realizados en al
ambito comunitario y penitenciario. Ademas, pretende analizar
en poblacion comunitaria la fiabilidad de la autolectura del
resultado mediante fotograffa digital en comparacion con la
lectura realizada por el personal de enfermerfa experto, asi como
identificar barreras y facilitadores para la incorporacion de esta
nueva estrategia diagnostica en los programas de salud publica.

Metodologia

Se desarrollara un estudio pre-post de base poblacional en
Barcelona y en el Centro Penitenciario Brians-1. Los resultados
obtenidos con C-Tb durante 2027 se compararan con los obte-
nidos mediante PT en los anos 2024, 2025 y 2026. Se incluirdn
contactos de casos de TB en estudios comunitarios y personas
sometidas a cribado sistematico al ingreso en prisién. Ambos
escenarios representan ambitos prioritarios para el control de
la ITB debido a la elevada carga de tuberculosis en la ciudad de
Barcelona y en la poblacién penitenciaria de Catalufa®'®.
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Para evaluar la autolectura, se invitara a participar a personas
sometidas a cribado comunitario que dispongan de teléfono
movil. Tras recibir instrucciones estandarizadas, realizardn una
fotografia de la reaccion cutdnea y registraran la medida de la
induracion. Una enfermera experta efectuara la lectura presen-
cial de forma ciega respecto al resultado comunicado por la
persona participante y posteriormente interpretard también la
fotograffa remitida.

Se analizaran indicadores de cobertura, aceptabilidad, pér-
didas operativas, positividad, inicio y finalizacién de tratamiento
de ITB, asi como los costes asociados al proceso diagnostico. La
concordancia entre lecturas se evaluard mediante el coeficien-
te kappa de Cohen y andlisis complementarios para variables
continuas.

Resultados esperados

Se espera que laimplementacion de C-Th reduzca el nimero
de falsos positivos asociados a la PT, especialmente en personas
vacunadas con BCG, disminuyendo exploraciones complemen-
tarias, visitas clinicas y tratamientos innecesarios. Asimismo, se
prevé obtener evidencia sobre la viabilidad operativa del test
en programas de cribado de gran volumen tanto comunitarios
COmMoO penitenciarios.

Respecto a la autolectura, se espera una elevada concor-
dancia para los resultados negativos, que representan la mayoria
de los casos, lo que podria facilitar estrategias de seguimiento
a distancia y reducir desplazamientos y pérdidas durante el
proceso diagndstico.

Conclusiones

La introduccion del test intradérmico C-Th podria representar
una mejora relevante en el diagnostico de la infeccion tuberculo-
saen escenarios donde los IGRA presentan limitaciones logisticas
0 econdmicas?’. Ademas, si la autolectura supervisada mediante
fotograffa demuestra una adecuada fiabilidad, podria constituir

una estrategia innovadora para optimizar circuitos asistenciales y
mejorar la accesibilidad a los programas de prevencién y control
de la tuberculosis*®.
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Introduccion

La tuberculosis (TB) continuda siendo un importante proble-
ma de salud publica en Espafa. En 2024 la tasa de notificacion
de TB fue de 8,8 casos por 100.000 habitantes', manteniéndose
unatendencia que dificulta alcanzar los objetivos de eliminacion
establecidos por la estrategia End TB de la Organizacién Mundial
de la Salud (OMS)?2.

Las personas en situacion de sinhogarismo (PSH) constituyen
uno de los colectivos méas vulnerables frente a la TB debido a
la acumulacion de factores sociales adversos, comorbilidades,
consumo de sustancias y dificultades de acceso y continuidad
asistencial®. Diversos estudios internacionales han mostrado in-
cidencias de TB muy superiores a las observadas en la poblacién
general y peores resultados terapéuticos en esta poblacion®®,
Sin embargo, la informacién epidemiolégica sobre las PSH con
TB en Espafa es limitada y los ultimos informes nacionales no
abordan esta problemética de forma especifica’.

El objetivo de este estudio fue describir la epidemiologia de
la TB en personas en situacion de sinhogarismo en Espafia y los
factores de riesgo presentes, asi como evaluar la asociacion entre
el sinhogarismo vy los resultados del tratamiento.

Material y métodos

Se realizd un estudio observacional descriptivo de base po-
blacional utilizando los casos de TB notificados a la Red Nacional
de Vigilancia Epidemioldgica (RENAVE) entre el 2016 y el 2024.
La caracterizacion de la poblacién se realizd6 mediante analisis
descriptivos univariados y bivariados de variables sociodemogra-
ficas, factores de riesgo, asi como series temporales para evaluar
su evolucion, para comparar los casos en PSH y el resto de los
casos de TB. Para identificar los factores asociados a la situacion
de sinhogarismo y evaluar la asociacion entre el sinhogarismo'y
los resultados no exitosos del tratamiento se realizaron modelos
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de regresion logistica multivariante. Los resultados se expresa-
ron mediante odds ratio crudas (OR) y ajustadas (ORa) con sus
respectivos intervalos de confianza del 95%.

Resultados

Entre 2016 y 2024 se notificaron 39.597 casos de TB en
Espana, de los cuales 603 (1,5%) se identificaron como PSH. En
comparacién con el resto de la poblacién, los casos de TB en PSH
fueron con mayor frecuencia hombres (88,4% frente a 62,5%) y
personas nacidas fuera de Espafa (70,7% frente a 39,7%; ORa
3,39;1C95% 2,76-4,16).

Los factores de vulnerabilidad social y clinica fueron mas
frecuentes en las PSH, destacando el consumo de alcohol (ORa
4,64, 1C95% 3,82-5,65), el uso de drogas por via parenteral (ORa
5,80; 1C95% 4,27-7,87) vy la infeccion por VIH (ORa 1,87; 1C95%
1,40-2,48). Asimismo, presentaron una mayor proporcion de
antecedentes de tratamiento antituberculoso (24,7% frente a
11,5%; ORa 1,35;1C95% 1,09-1,68). A pesar de presentar un menor
retraso diagnostico segun la mediana (30 frente a 49 dias), las
PSH requirieron con mayor frecuencia tratamiento directamente
observado (67,3% frente a 21,7%; OR 6,51; 1C95% 5,31-7,98) y
fueron mas frecuentemente asociadas a brotes (32,3% frente a
20,9%; OR 1,81;1C95% 1,40-2,35).

Los resultados terapéuticos fueron peores en las PSH, con
una menor proporcién de curaciéon o tratamiento completado
(70,2% frente a 83,7%) y una mayor frecuencia de pérdidas o
abandonos del tratamiento (OR 3,96; 1C95% 3,08-5,10). Tras el
ajuste por posibles factores de confusion, la situaciéon de sinho-
garismo se asocié a un mayor riesgo de resultado terapéutico
no exitoso (ORa 1,93;1C95% 1,53-2,43).

Alo largo del periodo de estudio, el nimero anual de casos
de TB notificados en Espafia se mantuvo relativamente estable,
mientras que la proporcion de casos identificados en personas
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Figura 1. (A) Evolucidn de la notificacion de casos de TB entre 2016 y 2024. (B) Evolucion de la proporcion de casos de TB

identificados en PSH entre 2016 y 2024.
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Métodos

Estudio retrospectivo de concordancia diagnéstica. Se obtu-
vieron los resultados de los pDST de los diferentes laboratorios y se
realizd de forma prospectiva la secuenciacion de genoma completo
de los aislados del complejo Mycobacterium tuberculosis (uno por
paciente) procedentes de Catalufaentre 2022y 2024 en el senodela
estrategia de vigilancia gendmica TB-SEQ®. El andlisis bicinformatico
se realizd siguiendo un pipeline previamente descrito® y desarrollado
por el Instituto de Biomedicina de Valencia (IBV-CSIC). La prediccion
gendmica de resistencias se llevo a cabo utilizando los datos de
polimorfismos de nucledtido Unico (SNP, delinglés single nucleotide
polymorphism) e inserciones/deleciones (indels) y asignando el grado
de asociacion aresistencia descrito en el catdlogo. Las comparaciones
se realizaron de forma independiente para cada farmaco, excluyendo
Unicamente aquellos casos sin datos disponibles de pDST para dicho
antimicrobiano o con fallos en el proceso de secuenciacion.

La secuenciacion de genoma completo (WGS, del inglés
whole-genome sequencing) permite predecir resistencias en
Mycobacterium tuberculosis complex estandarizadas segun la se-
gunda edicién del catdlogo de la Organizacién Mundial de la Sa-
lud (OMS)'. Aunque el antibiograma fenotipico (pDST, del inglés
phenotypic drug susceptibility testing) es el método de referencia,
su reproducibilidad es variable, sobre todo ante mutaciones que
confieren resistencias de bajo nivel?. El objetivo del estudio fue
evaluarla concordancia diagndstica entre la prediccién gendmi-
ca de resistencias (gDST, del inglés genotypic drug susceptibility
testing) y el pDST en los farmacos de primera linea -rifampicina
(RIF), isoniacida (INH), etambutol (EMB) y pirazinamida (PZA)- se-
gun dicho catdlogo, e identificar el origen de las discrepancias
fenotipo-genotipo para optimizar su aplicacion clinica.
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Elandlisis primario comparé el gDST frente al pDST aplicando
un umbral de frecuencia alélica (FA) del 75 %. Las discordancias
se clasificaron como gR/pS (gDST resistente y pDST sensible) o
gS/pR (a lainversa). De forma exploratoria, se evalud el impacto
de umbrales de FAdel 10%y 5 % en el andlisis de concordancia,
y se repitié el pDST en medio liquido MGIT (Mycobacteria Growth
Indicator Tube) para reevaluar la sensibilidad y especificidad en
aquellos casos con discordancia entre gDST y pDST. Por Ultimo,
se cuantificd el rendimiento incremental del WGS en aislados
sensibles por pDST, la distribucion de variantes de significado
incierto (grupo 3 del catélogo de la OMS) y la frecuencia de
variantes genémicas asociadas a resistencias por linaje.

Resultados

Entre el 2 de enero de 2022 y el 31 de diciembre de 2024,
de las 1774 muestras remitidas al Laboratorio de Microbiologia
del Hospital Universitari Germans Trias i Pujol, se secuenciaron
con éxito 1748 aislados de Mycobacterium tuberculosis (98,5 %),
correspondientes a un aislado por paciente. La profundidad y
cobertura medias de los genomas fueron 110x (rango inter-
cuartilico [RIC], 89-121) y 99% (RIC, 99-99) respectivamente. En
funcion de la disponibilidad de un pDST vélido y de los aislados
secuenciados con éxito, el analisis comparativo incluyé 1665
aislados (95,3 %) para RIF, 1656 (94,7 %) para INH, 1655 (94,7 %)
para EMBy 1597 (91,4 %) para PZA.

Entre los aislados evaluados, la resistencia predicha por
gDST frente a la observada por pDST fue del 1,5 % (27/1.748)
vs. 1,5% (25/1.665) para RIF; 5,4 % (94/1.748) vs. 5,9 % (97/1.656)
para INH; 0,7 % (13/1.748) vs. 1,0 % (16/1.655) para EMB; y 2,1 %
(37/1.748) vs. 4,4 % (71/1.597) para PZA. De acuerdo con las
definiciones de la OMS, se registraron (gDST vs. pDST): sensi-
bilidad a todos los farmacos de primera linea, 92,3 % (1.614)
vs. 90,2 % (1.577); monorresistencia a RIF, 0,5 % (8) vs. 0,3 % (6);
MDR, 0,9 % (15) vs. 1,0 % (17); pre-XDR, 0,2 % (4) vs. 0,1 % (2); y
ningun caso de XDR.

En el analisis primario, la sensibilidad predicha del gDST
frente al pDST fue del 76,0 % (19/25) para RIF, 80,4 % (78/97)
para INH, 43,8 % (7/16) para EMBy 35,2 % (25/71) para PZA.
La especificidad fue > 99,5 % en los cuatro farmacos (Tabla
1). La reduccién del umbral de FA al 10 % y al 5 % para RIF no
modificé la sensibilidad ni la especificidad de la prediccién
genodmica frente al pDST. Para INH, reducir el umbral al 10 %
disminuyo la especificidad en 1,2 puntos (98,3 %). Al bajar al
5 %, se captaron 3 resistentes por pDST, lo que incrementé la
sensibilidad respecto al pDST en 3,1 puntos (83,5 %) a expensas
de una disminucion de especificidad de 3,3 puntos (96,2%).
En PZA, tanto el umbral del 10 % como el del 5% de FA au-
mentaron la sensibilidad frente a pDST en 1,4 puntos (36,6%),
sin variar la especificidad. Para EMB, la disminucion de FA no
alterd la sensibilidad y redujo la especificidad en 0,1 puntos
para ambos umbrales.

Tabla 1. Rendimiento diagnéstico y métricas de concordancia de la prediccién genémica (gDST) frente al pDST basal y tras

la repeticion fenotipica de aislados discordantes.

Farmaco Capa dgR/pR - gR/pS - Sensibilidad Especificidad VPP VPN
gS/pR - gS/pS

Rifampicina Primario 19-7-6-1633 99,6 73,1 99,6
(56,6-88,5) (99,1-99,8) (53,9-86,3) (99,2-99,8)

Repeticién feno- 19.7-2-1.637 99,6 73,1 99,9
tipica discordantes (69,6-98,8) (99,1-99,8) (52,2-88,4) (99,6-100,0)

Isoniacida Primario 78-8-19-1551 99,5 90,7 98,8
(71,4-87,1) (99,0-99,7) (82,7-95,2) (98,1-99,2)

Repeticion feno- 82-4-8-1562 99,7 95,3 99,5
tipica discordantes (83,2-96,1) (99,3-99,9) (88,5-98,7) (99,0-99,8)

Etambutol Primario 7-4-9-1635 99,8 63,6 99,5
(19,8-70,1) (99,4-99,9) (30,8-89,1) (99,0-99,7)

Repeticion feno- 7-4-5-1639 99,8 63,6 99,7
tipica discordantes (27,7-84,8) (99,4-99,9) (30,8-89,1) (99,3-99,9)

Pirazinamida Primario 25-5-46-1.521 99,7 83,3 97,1
(25,1-46,8) (99,2-99,9) (66,4-92,7) (96,1-97,8)

Repeticién feno- 26-4-42-1525 99,7 86,7 97,3
tipica discordantes (26,7-50,8) (99,3-99,9) (69,3-96,2) (96,4-98,1)

gR/gS: gDST resistente/sensible (grupos 1y 2 del catdlogo, frecuencia alélica > 75 %); pR/pS: pDST resistente/sensible. VPP: valor predictivo positivo;
VPN: valor predictivo negativo. Entre paréntesis, IC95 % (Wilson, o Clopper-Pearson si alguna celda es < 5). Primario: pDST original. Repeticiéon
fenotipica discordantes: analisis exploratorio de discordancias resueltas, que sustituye el pDST original por el repetido en los discordantes repetidos;

sujeto a verificacion diferencial.
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En el analisis exploratorio de discordancias se repitieron
104 determinaciones a la concentracién critica en MGIT. Para
RIF, las discordancias disminuyeron de 13 a 9, aumentando la
sensibilidad del 76,0 % al 90,5 % (19/21). Cuatro de los 5 aislados
gS/pR pasaron a sensibles y ninguno de los 5 gR/pS cambioé a
resistente (todos portaban mutaciones borderline en el gen rpoB:
Leu430Pro, His445Asn o Leu452Pro). Para INH, las discordancias
seredujeron de 27 a 12.Once de los 16 aislados gS/pR pasaron a
sensiblesy 4 de los 6 gR/pS cambiaron a resistentes. La sensibili-
dad aument6 del 80,4 % al 91,1 % (82/90) y la especificidad subiod
del 99,5 % al 99,7 % (1.562/1.566). Para EMB, las discordancias
bajaron de 13 a 9. Los 4 aislados gS/pR pasaron a sensibles y no
hubo casos gR/pS repetidos. La sensibilidad aumenté del 43,8
% al 58,3 % (7/12). En PZA, las discordancias descendieron de
51 a 46. Cuatro de los 13 aislados gS/pR pasaron a sensibles y
el Unico caso gR/pS pasé a resistente. La sensibilidad subié del
35,2 % al 38,2 % (26/68).

Para el analisis por linajes se incluyeron 1.346 de los 1.748
aislados, dado que para cada clUster gendmico de transmision
reciente (<5 SNPs) se selecciond un solo aislado al azar. Las
variantes asociadas a resistencia (grupos 1y 2 del catdlogo de
la OMS) mostraron una distribucién desigual entre linajes. El
linaje 2 concentrd una proporcion elevada de resistencia a RIF
(14,6 %, 6/41) e INH (19,5 %, 8/41). En aislados con variantes
asociadas a resistencias, la proporcion de cepas con pDST
sensible fue del 26,9 % en RIF (7/26), 9,3 % en INH (8/86), 36,4
% en EMB (4/11)y 16,7% en PZA. En el sentido contrario, entre
los aislados fenotipicamente sensibles, el gDST predijo resis-
tencia en las siguientes proporciones: 0,4 % en RIF (7/1.640),
0,5 % en INH (8/1.559), 0,2 % en EMB (4/1.639) y 0,3 % en PZA
(5/1.526). El nimero necesario a secuenciar para identificar
un caso gR/pS fue de 238 aislados en RIF, 207 en INH, 414 en
EMBy 320 en PZA.

Finalmente, se analizé la distribucion de variantes genémicas
clasificadas como inciertas en el segundo catdlogo de la OMS
(grupo 3) para cada farmaco. La comparacion (gS/pR vs. concor-
dantes sensibles) fue del 16,7 % (1/6) frente al 16,4 % (267/1.633)
en RIF, del 42,1 % (8/19) frente al 20,4 % (317/1.551) en INH, del
33,3 % (3/9) frente al 22,1 % (361/1.635) en EMB, y del 47,8 %
(22/46) frente al 18,1 % (275/1.521) en PZA.

Mesa IV: Estudios en curso

Conclusiones

Aplicando el catalogo de la OMS, la prediccién genémica
mostré una elevada especificidad en todos los farmacos de
primera linea. La sensibilidad frente al pDST basal fue mode-
rada para RIF e INH, y baja para EMB y PZA. La repeticién del
pDST resolvid parte de las discordancias iniciales, lo que podria
sugerir una falta de reproducibilidad en el pDST. No obstante,
este hallazgo debe interpretarse como exploratorio, ya que esta
sujeto a sesgo de verificacion diferencial®. Los aislados gR/pS de
RIF que mantuvieron fenotipo sensible portaban mutaciones en
rpoB catalogadas como borderline'>.

La reduccion del umbral de FA tuvo un impacto heterogé-
neo y dependiente de cada farmaco. No alter¢ la sensibilidad y
especificidad en RIF ni EMB, supuso una ganancia de sensibili-
dad para INH al considerar el umbral de 5% a expensas de una
pérdida de especificidad, y en PZA se tradujo en un aumento de
sensibilidad sin alterar la especificidad. Por ultimo, se observo
una mayor acumulacion de variantes de grupo 3 clasificadas
como inciertas por el segundo catalogo de la OMS en aislados
gS/pRen INH, PZAy EMB, lo que podria sugerir una reevaluacion
de estas variantes como posibles determinantes de resistencia.
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Evaluacion multicéntrica del sistema STANDARD™ M10 de deteccion rapida
de M. tuberculosis complex y de resistencia a la rifampicina e isoniazida
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Introduccion

El diagndstico rapido y preciso de la tuberculosis (TB), asf
como la determinacion de la sensibilidad a los farmacos de
primera linea, es esencial para el control de la enfermedad.
Clasicamente, la resistencia a la rifampicina (RIF) se asociaba
a la resistencia a la isoniazida (INH), por lo que las técnicas
moleculares disponibles solo estudiaban la primera como
marcador de multirresistencia (MDR-TB). En los ultimos anos,
esta asociacion ha ido disminuyendo. Ademds, en las areas
con una menor incidencia de TB, la resistencia a la RIF y MDR,
aunque muy importantes, son poco frecuentes. Sin embargo,
los casos con resistencia a la INH contintian siendo frecuentes,
lo que subraya la necesidad de estudiar la sensibilidad tanto
a la RIF como la INH en el momento del diagndéstico de TB.
Recientemente, se ha incorporado una nueva PCR en tiempo
real (STANDARD™ M10 MTB-RIF/INH) que combina la deteccién
molecular del complejo Mycobacterium tuberculosis (MTBC) con
la deteccion de mutaciones asociadas a resistencia a la RIF (gen
rpoB) e INH (genes katG e inhA).

Objetivos

Evaluar la precision y fiabilidad del sistema STANDARD™ M10
MTB-RIF/INH (M10) para el diagnostico rapido de TB y la detec-
cién de posibles resistencias a la RIF e INH en muestras clinicas
respiratorias en 5 hospitales de Espana.

Materiales y métodos

Estudio prospectivo y multicéntrico realizado entre di-
ciembre de 2025 y septiembre de 2026 que incluyd muestras
respiratorias (esputo, aspirado traqueal, broncoaspirado y la-
vado bronquial) con: a) baciloscopia y/o PCR mediante Xpert®
MTB/RIF Ultra (Xpert) positivas (BPP; n=43); o b) diagndstico

Enf Emerg 2026;25(3):172-173
doi: 10.18176/enfemerg.0050

microbioldgico de TB en los Ultimos 7 dias (DxR; n=18); o ¢) alta
sospecha clinico-radioldgica (SC; n=150). En todas las muestras
se realizd tincion acido-alcohol resistente y deteccion directa
con el sistema M10 (n=211). En 176 de estas muestras se realizd,
ademas, Xpert.

Resultados

Delas 211 muestras analizadas, en 117 el M10 fue positivo y
en 94 fue negativo (Tabla 1). Entre las 43 muestras BPP, 38 fueron
positivas y 5 negativas con M10 (3 con resultado Xpert “Trazas”

Tabla 1. Resultados del sistema STANDARD™ M10 MTB-RIF/
INH (M10) para la deteccion de M. tuberculosis complex.

Resultado M10 (N=211)

Positivo Negativo
N=117 (55,5%) N=94 (45,5%)

Tipo de muestra

BAS/BAL 17 (42,5%) 23 (57,5%)

esputo/ATT 99 (58,2%) 71 (41,8%)
Motivo de inclusion

BPP 38 (88,4%) 5(11,6%)

DxR 14 (77,8%) 4(22,2%)

SCR 65 (43,3%) 85 (56,7%)
Baciloscopia

Negativa 57 (38,5%) 91 (61,5%)

Positiva 58 (96,7%) 2(3,33%)
Resultado Xpert

High/medium 46 (100%) 0 (0,00%)

Low/Very low 34 (100%) 0 (0,00%)

Negativo 6 (6,90%) 81 (93,1%)

Trazas 6 (66,7%) 3(33,3%)

BAS: broncoaspirado; BAL: lavado broncoalveolar; ATT: aspirado
traqueal; BPP: baciloscopia y/o PCR mediante Xpert® MTB/RIF Ultra
(Xpert); DxR: diagndstico microbiolégico de TB en los Ultimos 7 dias;
SC: alta sospecha clinico-radiolégica.
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y 2 con crecimiento de una micobacteria no tuberculosa). En
las 18 muestras DxR, 14 fueron positivas y 4 negativas con M10
(con baciloscopia negativa). De las 150 SC, 65 fueron positivas
con M10Yy 85 negativas. De las 176 muestras totales con Xpert
realizado, la concordancia en la deteccion de MTBC con M10
fue del 94,9%: 86 fueron positivos concordantes (entre los que
habia 14 con resultados de“Trazas"o"Muy escaso”en Xpert) y 81
negativos concordantes. Hubo 9 resultados discordantes: en 3
de ellos se detecté escasa cantidad de ADN en Xpert (“Trazas”)
y el resultado del M10 fue negativo, y en 6 casos el resultado
del Xpert fue negativo y del M10 positivo (2 falsos positivos y 4
verdaderos positivos que motivaron el inicio del tratamiento).
En cuanto a la deteccion de resistencia antibidtica, de los 117
resultados positivos de M10, se pudo determinar la resistencia
antibidtica tanto a RIF como a INH en 101 (86,32%), se regis-
traron 13 resultados indeterminados para la RIF y la INH (todos
con baciloscopia negativay baja carga bacilar detectada segun
Xpert) y 3 muestras en las que se determind la sensibilidad a la

Mesa IV: Estudios en curso

RIF, pero no a la INH (2 con baciloscopia negativa y 1 positiva).
No se registro ningun resultado discordante en la sensibilidad
antibidtica a la RIF detectada por M10 comparado con Xpert
o con el cultivo.

Conclusiones

El sistemna STANDARD™ M10 MTB-RIF/INH mostré una alta
tasa de deteccién de M. tuberculosis complex en muestras respi-
ratorias, incluso en contextos de baja carga bacilar y baciloscopia
negativa, ademds de una elevada correlacion con el Xpert® MTB/
RIF Ultra. Asimismo, M10 demostrd una excelente concordancia
en la deteccion de sensibilidad a la rifampicina. En conjunto, estos
resultados respaldan el potencial del sistema STANDARD™ M10
MTB-RIF/INH como prueba rapida para la deteccién de tubercu-
losis y la identificacion de resistencia a rifampicina e isoniazida.
La integracién de los resultados de los cultivos y de las pruebas
fenotipicas de sensibilidad antibidtica permitird completar la
evaluacion de su rendimiento diagnastico.
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DIA 4
MESA I: Cribajes, EECC y epidemiologia molecular
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Del cultivo a la poblacién: avances v retos de la vigilancia genémica
de la tuberculosis en Cataluia
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Introduccion poblacional permite identificar clUsteres de casos de transmision

reciente, analizar las dindmicas de transmision, identificar muta-

La secuenciacion del genoma completo, o whole-genome ciones asociadas a resistencia a los farmacos antituberculosos y

sequencing (WGS) del complejo Mycobacterium tuberculosis (MTBC) caracterizar brotes ya conocidos. En este trabajo se presenta el
se haincorporado progresivamente a la vigilancia epidemioldgica funcionamiento y los resultados consolidados de la estrategia
de la tuberculosis (TB) en diversos paises. Desde una perspectiva TB-SEQ de vigilancia genémica poblacional de la TB en Cataluia.
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Métodos

En Catalufa la estrategia TB-SEQ se incorpord formalmente a
las actividades de vigilancia de la tuberculosis a finales de 2022.
Se articula en torno a dos lineas de actuacion: la vigilancia ge-
némica poblacional, que analiza prospectivamente los casos de
TB confirmados por cultivo en personas residentes en Catalufa
para los que se dispone de un aislamiento viable del MTBC, y las
investigaciones dirigidas, realizadas a solicitud de los servicios
de vigilancia epidemioldgica para apoyar el estudio de brotes o
episodios concretos. El funcionamiento de la vigilancia gendmica
poblacional se representa en la Figura 1.

Desde suimplantacién, TB-SEQ ha evolucionado para mejo-
rar su integracion en la respuesta en salud publica, mediante la
reduccion de los tiempos de respuesta, el aumento del nimero
de cultivos remitidos, y el funcionamiento de un grupo de trabajo
multidisciplinar que facilita el didlogo y la interpretacion conjunta
de los resultados. Asimismo, se ha reforzado la vigilancia de las
resistencias y, desde 2025, las secuencias generadas se depositan
en un BioProject de acceso abierto del NCBI para favorecer su
utilizacion con fines de investigacion.

Mesa I: Cribajes, EECC y epidemiologia molecular

Resultados

Los resultados consolidados hasta diciembre de 2024
incluyen un total de 2.221 cultivos, de los cuales 1.748 fue-
ron finalmente secuenciados. Estos representaron el 52,6%
de los 3.280 casos de TB notificados en el mismo periodo y
el 74,5% de los casos con cultivo positivo. Del total de casos
notificados, el 17,1% se agrup® en clusteres compatibles con
transmision reciente —definidos por una distancia gendmica
de 0-5 SNP—-, el 5,4% se incluyé en agrupaciones de 6-15
SNP y el 30,2% correspondio a casos sin relacién gendmica
identificada o singletons (Figura 1). En conjunto, se identifi-
caron 164 clusteres compatibles con transmision reciente,
que comprendian 568 casos, equivalentes al 32,5% de los
cultivos secuenciados.

Respecto al tamafo de los clUsteres de transmision recien-
te el 57,9% contenfa dos casos, el 38,4% entre tres y nueve,
y el 3,7% diez o mas. En el 67,7% no se habfa identificado
ningun vinculo epidemioldgico entre los casos, lo que pone
de manifiesto la capacidad de la vigilancia genémica para
detectar posibles cadenas de transmision no reconocidas me-

Figura 1. Representacion grafica del funcionamiento de la vigilancia genémica poblacional de la TB en Cataluia (A) y distribucion
de los casos de TB notificados en Cataluiia segun los datos derivados de la vigilancia genémica poblacional, diciembre

2022-diciembre 2024 (B).

A
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diante la investigacién epidemioldgica convencional. El 42,6%
de los clusteres afectaba a mas de un servicio de vigilancia
epidemioldgica territorial y, durante 2024, el 28% incorporo
nuevos casos, lo que indica escenarios de transmisién activa.
Asimismo, se observd un aumento progresivo del tamafo de
algunos clusteres, hasta alcanzar un maximo de 29 casos en
uno de ellos.

Conclusiones y retos

La estrategia TB-SEQ ha puesto de manifiesto el valor de
la vigilancia gendmica aplicada a la TB al identificar posibles
vinculos previamente desconocidos entre casos con transmi-
sién reciente. Para su avance se requiere mejorar los circuitos
logisticos mediante una plataforma comun que permita inte-
grary comunicar dgilmente los resultados en toda Catalufia. El
principal reto es consolidar el uso sistemético de la informacion
gendmica para las intervenciones dirigidas de prevencion y
control, especialmente en contextos con transmisiéon activa,
asi como generar evidencia que contribuya a planificar y
evaluar las politicas en salud publica de la TB. Como reflexién
final, hay que tener en cuenta que el nimero de casos de TB
de los que no se dispone de datos gendmicos es relevante, y
que su consideracion resulta esencial para la vision poblacional
completa de la enfermedad.
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que, a su vez, centralizaban muestras de otros centros. El andlisis
bioinformatico se llevd a cabo mediante un flujo de trabajo escri-
to con Nextflow (https://github.com/phesketh-igtp/RutiSeg-nf).
Los linajes, sublinajes y mutaciones asociadas a resistencia a los
farmacos se identificaron mediante TB-Profiler®*. Las distancias
gendmicas, expresadas como polimorfismos de nucleétido Unico
(SNP), se analizaron con MTBseq. Se definieron como clusteres de
transmision reciente aquellos formados por >2 casos separados

Entre 2020 y 2024, la incidencia de tuberculosis (TB) en
Cataluina mostrd una tendencia creciente'. A finales de 2022,
se decidi¢ incorporar la secuenciacion del genoma completo
del complejo Mycobacterium tuberculosis (MTBC) de los cultivos
positivos de tuberculosis (TB) de personas residentes en Catalufa,
en el marco de la reforma de la vigilancia epidemioldgica plan-
teada tras la pandemia para reforzar las estrategias de vigilancia
y control. Desde entonces, la vigilancia genémica ha permitido

monitorizar los linajes de MTBC, las cadenas de transmision y las por 0-5 SNP y que compartian un ancestro comun reciente”.
resistencias genotipicas a los farmacos?. Este estudio presenta los Los resultados se comunicaron periodicamente al Servicio de
resultados de los primeros cuatro afios y medio de implementa- Prevencién y Control de la Tuberculosis de Cataluna.
cion de la vigilancia gendmica poblacional de la TB en Catalufa.
Resultados

Métodos Se secuenciaron 2.741 cultivos correspondientes a muestras

La secuenciacion del genoma completo (WGS) del MTBC se recogidas entre el 2 de enereo de 2022 y el 1 de julio de 2026. Se
centralizé en el Hospital Germans Trias i Pujol mediante tecnolo- identificaron 76 (sub)linajes diferentes, siendo L4.1.2.1 (21,7%),
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Figura 1. (A) Distribucion anual de los linajes y sublinajes de L4 de MTBC en Cataluiia. (B) Velocidad de crecimiento de los clusters
gendmicos asociados a transmision reciente (0-5 SNPs) para 60 cltsters con al menos 4 casos. Se identificaron 9 clusters con
una velocidad de crecimineto superior a la mediana mas una desviacién estandard.
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[4.3.2 (12,6%) y L4.8 (11,9%) los mas frecuentes. En conjunto, la
proporcion de casos correspondientes a los linajes L1-3 y L6, his-
téricamente asociados a regiones geograficas distintas de Europa®,
aumentd del 13,6% en 2022 al 21,9% durante el primer semestre
de 2026. Asimismo, el linaje La1 (Mycobacterium bovis) pasé del
1,4% al 2,3%. En el 85,7% de los casos no se detectaron mutacio-
nes asociadas a resistencia. £l 0,6% presentd monorresistencia a
rifampicina, el 1,1% fueron casos de tuberculosis multirresistente
(MDR), el 0,2% preextensamente resistente (pre-XDR) y se detectd
un solo caso extensamente resistente (XDR, 0,04%). La proporcion
de casos MDR fue creciendo del 0,7% en 2022 al 1,7% durante el
primer semestre de 2026, sin embargo, no se detectaron casos pre-
XDR en 2025 ni 2026. Los sublinajes L2.2.1y L 4.3.3 concentraron
un mayor porcentaje de casos MDR, 7,2% Yy 6,0%, respectivamente.

Se identificaron 259 clusteres de transmision reciente, que
incluyeron 991 casos (36,2%). De estos clusteres, 49 (18,9%) in-
clufan almenos una cepa resistente. La mediana fue de 2 casos
por clUster,conunrangode 2a 51 casos. Un 6,6% (17/259) estaba
formado por al menos 10 casos. Un subanalisis de los clusters con
cuatro o mas casos (n=60, 23,2%) reveld que éstos crecen a una
velocidad de 2,0 (IQR, 0,9-3,1) casos por afo y que su duraciéon
media observada es de 3,0 (IOR, 2,0-3,6) afos. Ademds, se identi-
ficaron 9 clusters con un crecimineto excepcionalmente rapido.

Conclusiones

En un contexto caracterizado por patrones de transmision
complejos y situaciones de vulnerabilidad social, la evidencia

acumulada durante cuatro afios y medio de vigilancia genémica
aporta informacién clave sobre la epidemiologiay las dindmicas
recientes de transmision de la TB en Catalufia y complementa
las investigaciones epidemiolégicas convencionales, ofreciendo
nuevas oportunidades para reforzar el control de la TB.
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La epidemiologia gendmica ha demostrado ofrecer un nivel
de resolucion sin precedentes para identificar con precision las
cadenas de transmisién en tuberculosis (TB). Sin embargo, esta
superioridad analitica debe de ir acompafada de una estrategia
que garantice la aplicacion de secuenciacion de genoma completo
de modo sistematico, universal, a todos los casos diagnosticados
en una poblacién'. Solo asi es posible minimizar la pérdida de
casos implicados en los clusters mas relevantes en cada contexto.

Ademads de aportarnos un andlisis esencial para la comprension
de los entornos de transmisién activa, la epidemiologfa genémica
con base poblacional nos ha permitido detectar eventos de trans-
mision, tanto en el entorno nosocomial como comunitario que muy
dificilmente hubieran podido seridentificados sin su ayuda. Esto es
posible gracias ala comparacion agnostica de las secuencias proce-
dentes de las cepas de M. tuberculosis aisladas de todos los casos de
la poblacién, que desvela a pacientes que comparten una misma
cepa sin gue haya entre ellos un vinculo epidemiolégico obvio.

Al margen de las poblaciones que gozan en nuestro pais de
una sistemdtica de analisis gendmico universal de los casos de
TB, debemos de ocuparnos asimismo de encontrar alternativas
analiticas para los entornos en los que Unicamente podemos
disponer de datos genémicos mas fraccionados, derivados del
analisis de muestras de conveniencia. A partir de estos estudios
parciales también podemos obtener resultados de interés que,
al menos, nos permitan identificar parte de las cadenas de
transmision de una poblacién o prestar especial atencion a la
caracterizacion de determinadas cepas resistentes relevantes.
Una vez identificadas estas cadenas de transmision incomple-
tas, derivadas del estudio de muestras de conveniencia, hemos
desarrollado atajos analiticos para poder rastrear, entre los casos
no secuenciados, los eslabones que faltan en esas cadenas de
transmisién?, Esta estrategia descansa en la aplicacién de PCRs
dirigidas a SNPs marcadores de las cepas que hemos identificado
implicadas en estos clusters incompletos, derivados del estudio
de muestras de conveniencia sin caracter poblacional.
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Pero volviendo, al estudio de poblaciones completas, ;es
suficiente con asegurar la secuenciacion de todas las cepas de
una poblacion? Nuestro escenario epidemiolégico actual se
caracteriza por la movilidad de individuos entre territorios, y por
tanto es el momento de ir mas alld del estudio independiente de
poblaciones. Si perseguimos no perder la identificacion de una
parte de las transmisiones de la TB, debemos de integrar, dentro
de un mismo pais, los anélisis genémicos de diferentes pobla-
ciones®. Y continuando con esta misma linea de pensamiento,
si entendemos que debemos de borrar los limites geogréficos
entre poblaciones de un mismo pais para pasar a la integracion
de datos gendmicos de diferentes territorios, ;no deberfamos
asimismo no detenernos en las fronteras nacionalesy dar un salto
definitivo al andlisis integrado internacional? En estos momentos,
contamos con redes de colaboracién que nos van a permitir no
solo abordar un andlisis integrado de las poblaciones de nuestro
pais que ya cuentan con datos genémicos sistematicos, sino
entre paises vinculados epidemioldgicamente por pertenecer a
un mismo eje migratorio, tanto en EU como en Latinoamérica.
Demos los primeros pasos de lo que serd la Ultima revolucién
en el modo en el que abordamos la vigilancia de la transmision
de la TB: el andlisis global de la transmision de una enfermedad
que es, definitivamente, global.
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A pesar de los avances observados en las Ultimas décadas
en el acceso a la terapia antirretroviral (TARV)', la tuberculosis
(TB) sigue siendo la principal causa de morbimortalidad en
personas que viven con el VIH hospitalizadas en paises con alta
carga de ambas infecciones y bajos recursos? El diagnostico de
tuberculosis en esta poblacién plantea importantes desafios
debido a la incapacidad de muchos pacientes con enfermedad
avanzada por VIH para producir esputo de forma espontéanea,
a la menor carga bacilar en esputo y a la elevada frecuencia de
formas extrapulmonares®.

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) recomienda
principalmente dos tests diagnosticos en pacientes VIH hos-
pitalizados: el uso de la prueba en orina Determine TB LAM Ag
(LF-LAM) y pruebas moleculares rapidas, como el Xpert MTB/
RIF Ultra, o el Molbio TrueNat. Hasta el afo 2025, los algoritmos
dependian de la presencia de sintomas, del nivel de inmunosu-
presién o de la disponibilidad de resultados recientes de CD4%.
Existen estudios recientes sobre el rendimiento diagnéstico
de pruebas moleculares en muestras alternativas, como las
heces o la orina>® demostrando que podrian tener utilidad en
pacientes viviendo con VIH. En este contexto, nos planteamos si
una estrategia de screening molecular sistematico en multiples
muestras no respiratorias (orina y heces) al ingreso hospitalario
podria aumentar la deteccién, acelerar el inicio del tratamiento
y reducir la mortalidad en personas con VIH.

Dentro del consorcio TB-CAPT, financiado por la EDCTP
(European & Developing Countries Clinical Trial Partnership), se
propuso realizar un ensayo clinico (denominado EXULTANT) para
evaluar elimpacto de una estrategia ampliada de cribado micro-
bioldgico sistematico (utilizando Xpert Ultra en esputo, heces 'y
orina, junto a LF-LAM en orina) frente a la practica clinica habitual
recomendada por la OMS al inicio del estudio (Xpert Ultra en
esputo e LF-LAM segun sintomas o estado inmunolégico) sobre
la proporcion de pacientes con TB confirmada que empezaban
tratamiento en los 3 primeros dias de ingreso hospitalario’.

EXULTANT fue un ensayo pragmatico, aleatorizado individual-
mentey controlado, realizado entre 2022 y 2024 en 11 hospitales
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de Tanzania y Mozambique. Se incluyeron adultos con VIH (=18
anos) ingresados en salas de hospitalizacion de adultos sin diag-
néstico ni tratamiento previo de TB en los 6 meses anteriores’.

El grupo intervencién recibié un cribado sistemético inde-
pendiente de sintomas mediante Xpert Ultra en esputo, heces
(o frotis rectal) y orina, mas LF-LAM en orina en las primeras 72
h tras la admision.

El grupo control recibié el estandar de atencion médica
segun criterios OMS (Xpert Ultra en esputo si habia sintomas
compatibles de TB; LF-LAM si presentaban sintomas o enferme-
dad avanzada por VIH con CD4 <200 cél/ul). Es importante men-
cionar que el estandar local de atenciéon médica en Mozambique
y Tanzania pre-EXULTANT no siempre inclufa LF-LAM, pues este
test rdpido se utilizaba errdticamente (segun disponibilidad y no
en todas las unidades), en los hospitales participantes.

El estudio buscaba primariamente tener un impacto en la
proporcion de participantes con TB confirmada microbiolégi-
camente que iniciaron tratamiento anti-tuberculosis dentro de
las 72 horas posteriores al ingreso hospitalario. Como objetivos
secundarios se evaluaron la mortalidad por cualquier causa a
las 8 semanas, el impacto de la intervencion en la cantidad de
nuevos diagnodsticos hechos en diferentes periodos, la cantidad
de pacientes en los que se recogian las muestras predefinidas o
el rendimiento diagndstico incremental de cada tipo de muestra,
entre otros. Los detalles del disefio se pueden consultar en el
protocolo del estudio’.

Se aleatorizaron 1172 participantes (mediana de edad: 44
anos; 61,0% mujeres; 75,4% en TARV, mediana de CD4: 232 cél/
uL). Solo el 54,5% de los pacientes en el grupo intervencion y el
51,9% en el control pudieron aportar una muestra de esputo. En
cambio, las muestras de orina (96,9%) y heces/frotis rectal (78,9%)
se obtuvieron con alta factibilidad en el grupo intervencién (en
el grupo control no estaba indicado)’.

Un 16,0% (93/582) de los participantes del grupo interven-
ciénfrenteal 15,3% (90/590) del grupo control tuvieron tubercu-
losis microbiolégicamente confirmada y empezaron tratamiento
etiolégico (diferencia del 0,7%, IC 95%: -3,4 a 4,8; p=0,73) en las
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primeras 72 horas. La proporcién total de casos confirmados
microbiolégicamente fue similar en ambos brazos (25,6% en
intervencion vs 24,9% en control). La mortalidad global a las 8
semanas fue del 25,8% en el grupo intervencion y del 28,8% en el
grupo control (HR 0,86, 1C 95%: 0,69 a 1,07), si bien esta diferencia
no fue estadisticamente significativa (p=0,18)’.

La prueba en orina LF-LAM proporciond la mayor tasa de
confirmacion bacterioldgica y fue la técnica que logro ser positiva
como test Unico (59% del total de casos confirmados). El esputo re-
presentd lamenor contribucion de casos positivos adicionales. Las
muestras no respiratorias (Xpert Ultra en heces y orina) resultaron
ser los Unicos tests positivos en el 6% de los casos confirmados’.

Uno de los hallazgos inesperados del EXULTANT fue que
aproximadamente un 40% de los pacientes con confirmacion
microbioldgica no habian iniciado tratamiento paralaTBalas 8
semanas, correspondiendo la gran mayoria (85,3%) a aquellos
con un Unico resultado positivo por LF-LAM (y con Xpert Ultra
negativo en el resto de muestras). La mortalidad a las 8 semanas
en este subgrupo fue similar entre los que iniciaron tratamiento
(23,6%) y los que no lo iniciaron (25,4%), lo que sugiere posibles
problemas de especificidad (falsos positivos) que se puede tra-
ducir en una falta de confianza clinica por parte de los clinicos,
si bien también puede reflejar en una falta de formacion para la
interpretacion del test)’.

Los resultados del estudio muestran que la adiciéon del cri-
bado molecular sisteméatico con Xpert Ultra en orina y heces al
algoritmo estédndar (que ya incluye LF-LAM) no aumento la pro-
porcién de pacientes tratados precozmente ni redujo la mortali-
dad alas 8 semanas en personas con VIH hospitalizadas. Aunque
la prueba LF-LAM es posiblemente la que mas sensibilidad tiene
en pacientes VIH con inmunosupresion, como la poblacion de
estudio del ensayo EXULTANT, la falta de inicio de tratamiento
en un porcentaje considerable de pacientes con prueba positiva
unica refleja una limitada confianza clinica o la presencia de falsos
positivos, reforzando la necesidad urgente de pruebas diagnés-
ticas de nueva generacion en orina basadas en LAM con mayor
precision diagndstica®®. Esto ha impactado de forma notable en
la contribucién de las muestras extrapulmonares al diagnéstico
de TB en estos pacientes. Aun asi, ante la dificultad recurrente
de obtener esputo en pacientes con VIH gravemente enfermos,
los datos del estudio muestran cémo las pruebas moleculares
realizadas en heces (o el frotis rectal) y orina se consolidan como
alternativas Utiles para el diagnoéstico de enfermedad y de facil
recolecciéon cuando el esputo no esté disponible.

La implementacion universal de un paquete diagndéstico
ampliado multimuestra con Xpert Ultra no parece estar justifi-
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cada de forma rutinaria en entornos hospitalarios donde LF-LAM
esté disponible y bien integrado en los protocolos de actuacion.
Es importante estudiar con profundidad si el LF-LAM tiene una
especificidad menor alo que se venia reportando para entender
cudl es el mejor encaje dentro del algoritmo diagndstico en pa-
cientes VIH hospitalizados. El estudio s apoya el uso de muestras
de heces u orina cuando el esputo no esta disponible.

Los resultados detallados de este estudio fueron publicados
este afo 2026 por Cossa et al.'®.
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En 2024, uno de cada 4 casos de tuberculosis (TB) no fue
diagnosticado. Uno de los mayores cuellos de botella para el
diagnostico microbioldgico tradicional de la TB es que depende
fundamentalmente de la obtencién de un esputo de calidad. En
este escenario, la recomendacion por la Organizacion Mundial
de la Salud (OMS) en 2026 del frotis lingual para el diagnostico
de TB podria suponer un avance decisivo para facilitar el acceso
al diagnostico de TB.

¢Qué es el frotis lingual?

El frotis lingual es una muestra no invasiva que permite
detectar el depodsito de Mycobacterium tuberculosis (MTB) en el
dorso de la lengua. Su obtencién mediante una técnica estan-
darizada requiere un procedimiento de tan sélo 30 segundos’.
Sus principales ventajas residen en la extrema facilidad de
recoleccién, ya sea por un trabajador sanitario o por el mismo
paciente, su estabilidad a temperatura ambiente y su elevado
perfil de bioseguridad.

Rendimiento diagnéstico: evidencia cientifica
inicial

Entre 2015y 2024 se publicaron los primeros trabajos dedi-
cados optimizar el frotis lingual para deteccién de TB. Estudios
liderados por Wood, Luabeya y Steadman reportaron sensibili-
dades diagndsticas prometedoras, alrededor del 90%?. No obs-
tante, estos resultados se obtuvieron en cohortes reducidas de
individuos con sospecha de TB en fases sintomaticas y con cargas
bacilares elevadas, dénde los hisopos linguales eran procesados
mediante técnicas manuales de PCR cuantitativa.
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Rendimiento diagndstico en plataformas
automatizadas

Posteriormente, se optimizd su procesamiento en pla-
taformas diagnosticas de uso comun. Entre 2025 y 2026, en
cohortes con miles de adolescentes y adultos con sospecha
de TB, se ha reportado una sensibilidad variable respecto al
esputo segun el sistema utilizado, incluyendo GeneXpert
(66-75%)*, MTB Ultima (74-79%), MiniDock MTB (74-85%)* y
LyoCart E (87% - una Unica publicacién). Dichos estudios han
demostrado también que el rendimiento del frotis lingual esta
estrechamente ligado a la carga bacilar del paciente, superan-
do el 90% en muestras con carga elevada, pero descendiendo
al 30-50% en muestras paucibacilares®*. Asimismo, hisopos
impregnados directamente en esputo (“sputum swabs”),
mostraron de forma consistente una sensibilidad ligeramente
superior a la de los frotis linguales.

Posicion actual de la OMS

Tras analizar la evidencia acumulada, en febrero de 2026, la
OMS recomendo el uso de frotis linguales en TB. Reconociendo
su menor sensibilidad frente al esputo, esta muestra se reco-
mienda exclusivamente como muestra alternativa para adultos
y adolescentes sintomaticos o con sospecha de TB incapaces
de expectorar.

Preguntas sin respuesta sobre el frotis lingual

A pesar de estos avances, persisten interrogantes criticos
sobre el uso del frotis lingual en la practica clinica diaria. En pri-
mer lugar, es urgente generar mayor evidencia en la poblacion
pediatrica menor de 12 afos. Los protocolos optimizados aun

182 Enf Emerg 2026;25(3):142-200


mailto:clara.suner@isglobal.org

no han sido testados en esta poblacién, ni se ha comparado
su complementariedad con el abanico diagnostico pediatrico
(heces, aspirado gastrico).

En segundo lugar, en entornos comunitarios de busqueda
activa de casos, donde la mayoria de los sujetos son asintoma-
ticos y tienen dificultades para producir esputo de calidad, el
rendimiento continla siendo objeto de debate. Aunque la pau-
cibacilaridad en el cribado reduce la sensibilidad del frotis lingual
al 34-42% frente al esputo, su facilidad de toma incrementa la
deteccion neta de casos en quienes no pueden expectorar, plan-
teando el dilema de si esta mayor capacidad de testeo compensa
la menor sensibilidad individual.

Por Ultimo, la capacidad de aislar bacilos viables en muestras
linguales® plantea preguntas clave sobre la infectividad real del
paciente asintomatico con frotis positivo y sobre el valor de
este hallazgo aislado para predecir el desarrollo posterior de la
enfermedad.

Mas alla del rendimiento diagnéstico

Desde la perspectiva de salud publica, la accesibilidad del
frotis lingual y el desarrollo de plataformas portétiles y econo-
micas como el MiniDock MTB (3euros/test, 300€/equipo) puede
suponer un cambio de paradigma, permitiendo la descentra-
lizacion del cribado molecular e incrementando la deteccién
de la TB asintomatica, tradicionalmente infradiagnosticada por
algoritmos enfocados en fases avanzadas de la TB.

Mesa ll: Innovaciones en TB

Conclusion

Hoy por hoy, el frotis lingual no pretende reemplazar al esputo
cuando este se halla disponible. Futuros estudios determinaran si
puede ocupar un lugar estratégico fundamental en pacientes inca-
paces de expectorar, en la atencidn descentralizada o en poblacion
pedidtrica. El desarrollo en paralelo de plataformas de bajo coste
marca un hito decisivo hacia un diagnéstico de TB mas equitativo,
accesible y adaptado a las necesidades reales de la salud global.
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La TB en Europa, un problema de acceso

Segun elinforme conjunto de la European Centre for Disease
Prevention and Control (ECDC) y OMS de 2026, en 2024 se no-
tificaron 38.249 casos de TB en la UE. El éxito del tratamiento se
situd en el 64%, lejos del objetivo del 90% y la TB infantil muestra
una tendencia ascendente’.

Enf Emerg 2026;25(3):183-184
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La escasez de farmacos tiene causas estructurales. La in-
cidencia y prevalencia de la TB en la UE es relativamente baja
comparado con los paises en vias de desarrollo, ademas el
mercado estd fragmentado en unos 27 sistemas nacionales
con procedimientos, precios y circuitos propios. La inversién en
desarrollo y registro necesaria para autorizar un medicamento
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antiTB de baja demanda dificilmente se recupera. Por ello, varios
farmacosy formulaciones pediatricas recomendados por la OMS
no disponen de autorizacién de comercializacion en la UE.

Las consecuencias son bien conocidas en la practica cli-
nica, donde el acceso al tratamiento supone un reto para la
comunidad médica. Esta situacion a menudo obliga a recurrir a
importaciones excepcionales tramitadas de forma individual por
cada pais o bien a la manipulacién de comprimidos de adulto,
fraccionados o triturados en la farmacia hospitalaria, para la ad-
ministracion a pacientes pedidtricos, lo que puede dar lugar a
dosis menos precisas y pautas mas largas cuando la alternativa
recomendada no esta disponible.

Rifapentina, una brecha europea

La Rifapentina no esté autorizada por la EMA ni comercializa-
da en ningun estado miembro de la UE y hasta 2026 su acceso
en Europa era muy limitado?. Este medicamento es la base de
las dos pautas recomendadas para el tratamiento preventivo de
la infeccién tuberculosa: THP (Isoniazida + Rifapentina diarias
durante un mes, a partirdelos 13 afos) y 3HP (una dosis semanal
durante tres meses, a partir de los 2 afios). Ambas han mostrado
una eficacia comparable a las pautas clasicas, con mayores tasas
de finalizacién y una toxicidad similar®.

Tras la autorizacién de Rifapentina 150 mg de Macloeds
Pharmaceuticals Ltd. por la agencia Health Canada en febrero de
20263 este farmaco puede obtenerse en cualquier hospital espa-
Aol como medicamento extranjero, a través del procedimiento
de Medicamentos en Situaciones Especiales (MSE) de la AEMPS?,

El modelo espafiol es replicable en otros paises europeos
con vias de acceso excepcional. Sin embargo, no sustituye a
una autorizacion de comercializacion europea, depende de
tramites individuales y no garantiza el acceso equitativo en
toda la UE.

Formulaciones pediatricas, el proyecto HaDEA

La falta de combinaciones a dosis fijas (FDC, del inglés fixed-
dose combinations) pediatricas dispersables autorizadas por la
EMA para la primera linea de tratamiento de laTB en nifios obliga
con frecuencia a manipulary fraccionar comprimidos de adulto.
Para cerrar esta brecha, la European Health and Digital Executive
Agency (HaDEA) financia el proyecto HADEA/2023/0P/0052,
liderado desde Macleods Pharma Espafa.

Bajo este proyecto se desarrollan tres formulaciones dis-
persables: 3FDC (RHZ: rifampicina, isoniazida y pirazinamida),
2FDC (RH: rifampicina e isoniazida) y etambutol pediatrico. Ac-
tualmente estas especialidades estdn en una fase de desarrollo
avanzado y esta previsto presentar la solicitud de autorizacién
ante la EMA durante el tercer trimestre de 2027, con el objetivo
de que estas formulaciones estén disponibles en toda la UE a
finales 2028.

Innovacién galénica y adherencia,
necesidades aldn no cubiertas en Europa

La adherencia es uno de los principales factores de éxito
del tratamiento antiTB y depende en gran medida del nimero
de comprimidos y de la facilidad de administracion. Macleods
Pharmaceuticals ha orientado su desarrollo a este objetivo en
dos lineas: las FDC, que relinen varios principios activos en un
solo comprimido y reducen la carga total de tomas, y las formas
farmacéuticas dispersables, que permiten dosificar con precision
en nifos sin fraccionar comprimidos de adulto. Varias de estas
formulaciones estan precalificadas por la OMS®, pero aun no
cuentan con autorizacion de la EMA:

— FDC Isoniazida/Rifapentina (HP) 300 mg/300 mg (precalifi-
cada en mayo de 2022). Reduce la pauta 3HP del adulto de
unos doce comprimidos semanales a tres, lo que simplifica
la posologia y favorece la adherencia.

— Rifapentina 150 mg comprimidos dispersables e Isoniazida
100 mg comprimidos dispersables (precalificadas en julio de
2025y marzo de 2021 respectivamente), las cuales facilitan
la toma y administracién de farmacos en nifos.

La comunidad médica ha expresado de forma reiterada la
necesidad de disponer de la FDC HP 300 mg/300 mg en Europa.
Documentar esa demanda es clave para que las autoridades
nacionales y europeas la prioricen.

Conclusiones

La eliminacion de laTB en Europa exige que los tratamientos
recomendados por la OMS lleguen a los pacientes, incluidos los
ninos, en formulaciones adecuadas. Las vias excepcionales, como
la espafiola para la rifapentina y FDCs, resuelven necesidades
inmediatas, pero la solucién a largo plazo pasa por autorizaciones
europeas que garanticen un acceso equitativo en toda la UE.

Seinvita alos profesionales sanitarios a conocer las vias de acceso
disponibles, a documentar las necesidades no cubiertas que detec-
ten en su practica y a colaborar con las sociedades cientificas vy la
industria para priorizarlas ante las autoridades nacionales y europeas.
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La tuberculosis pulmonar (TBP) continda siendo una de
las enfermedades infecciosas mas relevantes en pediatria. Su
diagnostico representa un reto importante, especialmente en
los nifos pequenos, en quienes la confirmacién microbioldgica
es frecuentemente dificil debido al caracter paucibacilar de la
enfermedad vy a las limitaciones para obtener muestras respi-
ratorias adecuadas. En este contexto, las técnicas de imagen
desempenan un papel fundamental en la evaluacion diagndstica.
Aunque la radiografia de térax constituye la prueba de imagen
de primera linea y continta siendo la herramienta mas utilizada
en todo el mundo, su sensibilidad para detectar algunas de las
lesiones caracteristicas de la TBP infantil es limitada, especialmen-
te enlo que respecta a la afectacion ganglionar mediastinicay a
determinadas lesiones parenquimatosas'?.

La creciente implantacién de regimenes abreviados para las
formas no graves de tuberculosis infantil, tras los resultados del
ensayo SHINE e incorporados posteriormente a las recomenda-
ciones de la Organizacion Mundial de la Salud, ha incrementado
el interés por una clasificacion precisa de la gravedad de la
enfermedad®. Dado que muchos de los criterios que distinguen
la tuberculosis grave de la no grave son radiolégicos, resulta
especialmente relevante conocer cuél es el valor anadido de la to-
mografia computarizada (TC) frente a la radiografia convencional.

Nuestra experiencia incluye una cohorte de 93 nifios meno-
res de 6 anos diagnosticados de TBP en un hospital pediatrico de
referencia y estudiados mediante radiografia de térax y TC toré-
cica en el momento del diagnéstico. La TC identificd hallazgos
compatibles con tuberculosis en la totalidad de los pacientes,
mientras que la radiografia detectd alteraciones Unicamente en
el 56% de los casos. Las mayores diferencias se observaron en la
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deteccion de adenopatias hiliares, paratraqueales y subcarinales,
asi como en la identificacion de afectacién parenquimatosa,
compresion de la via aérea y cavitacion. Estos resultados son
consistentes con la evidencia previa, que demuestra una supe-
rioridad diagndstica de laTC en la valoracion de la TBP pediatrica®.

Mas alla de sumayor sensibilidad diagnéstica, laTC permitid
detectar con mayor frecuencia criterios radiolégicos asociados
a enfermedad grave. Mientras que la radiografia clasificd como
graves Unicamente el 10% de los casos, la TC identifico criterios
de gravedad en el 29% de los pacientes. Como consecuencia,
casi uno de cada cinco ninos (19,4%) fue reclasificado como TBP
grave exclusivamente a partir de hallazgos observados en la TC.
Los principales hallazgos responsables de esta reclasificacion
fueron la compresién significativa de la via aérea secundaria a
adenopatias mediastinicas, la afectacion parenquimatosa extensa
y la presencia de cavitacion.

Estos datos plantean interrogantes relevantes en la era de
los tratamientos abreviados. Sin embargo, la trascendencia
clinica de esta reclasificacion debe interpretarse con cautela.
Aunque laTCincrementa claramente la deteccion de anomalias
radioldgicas y de criterios de gravedad, actualmente no existe
evidencia que demuestre que la utilizacién sistemdtica de esta
técnica modifique los resultados clinicos o que deba condicionar
cambios terapéuticos en pacientes que serian considerados no
graves segun la radiografia convencional. De hecho, la clasifi-
cacion utilizada en el ensayo SHINE se baso exclusivamente en
hallazgos radiograficos.

En conjunto, la TC tordcica constituye la técnica de imagen
mas sensible para evaluar la TBP en nifos pequefos y propor-
ciona una valoracion mas precisa de la extensién anatémica de
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la enfermedad. No obstante, sus ventajas diagndsticas deben
equilibrarse con aspectos como la exposicion a radiacion, la
disponibilidad de recursos y la ausencia de evidencia definitiva
sobre suimpacto prondstico. Por ello, la TC deberia considerarse
una herramienta complementaria de gran valor en situaciones
seleccionadas, especialmente cuando existen discrepancias
clinico-radiolodgicas, sospecha de complicaciones o incertidum-
bre sobre la clasificacion de la gravedad de la enfermedad. Esta
aproximacion parece razonable mientras no se disponga de
estudios controlados que evallen especificamente el impacto
delaTC sobre las decisiones terapéuticas y los resultados clinicos,
y hasta que esta técnica sea mas ampliamente accesible en los
entornos endémicos donde se genera gran parte de la evidencia
en tuberculosis infantil.

Bibliografia

1. WHO consolidated guidelines on tuberculosis. Module 5: management
of tuberculosis in children and adolescents. Geneva: World Health
Organization; 2022.

2. Concepcion NDP, Laya BF, Andronikou S, Abdul Manaf Z, Atienza MIM,
Sodhi KS. Imaging recommendations and algorithms for pediatric tu-
berculosis: part 1-thoracic tuberculosis. Pediatr Radiol. 2023;53:1773-81.

3. Hernanz-Lobo A, Gémez-Valverde JJ, Lancharro A, Sanchez-Jacob R,
Ribo JL, Schaaf HS, et al. Diagnostic performance of chest radiography
for pediatric tuberculosis across high- and low-burden settings. Front
Pediatr. 2025;13:1704149.

4. Chabala C, Turkova A, Thomason MJ, Wobudeya E, Hissar S, Mave V, et
al. Shorter treatment for minimal tuberculosis in children (SHINE). Trials.
2018;19:237.

5. Tonne EO, Fosbal M@, Poulsen A, Nygaard U, Hejgaard L, Borgwardt L.
Imaging modalities for pulmonary tuberculosis in children: A systematic
review. Eur J Radiol Open. 2022;10:100472.

Prevencion vy screening masivo de tuberculosis en prisiones de Paraguay

(PRESMAP)

Guillermo Sequera
Servicio de Medicina Preventiva. Hospital Clinic de Barcelona. Barcelona.

Correspondencia:
Guillermo Sequera
E-mail: guillesequera@gmail.com

El problema de la tuberculosis (TB) en las prisiones de Amé-
rica Latina y el Caribe no deja de crecer. Diversas publicaciones
han documentado este fendmeno durante la Ultima década en
una region donde la brecha entre la carga de tuberculosis en
personas privadas de libertad y la observada en la comunidad
es una de las mas altas del mundo. Ademés, existe evidencia
consistente de que las prisiones no son solo espacios donde se
concentra la enfermedad, sino verdaderos amplificadores de la
epidemia. Los andlisis epidemioldgicos y genémicos han mostra-
do que los conglomerados de casos en la comunidad incluyen
personas privadas de libertad, personas liberadas y personas que
nunca estuvieron encarceladas, confirmando la existencia de un
continuo de transmision entre prision y comunidad'.

La situacion de Paraguay estd bastante descrita y es una de
las mas preocupantes de la regién. En 2025, aproximadamente
el 30% de los casos de TB notificados en el pais ocurrieron dentro
de prisiones, triplicando los valores registrados diez afos atras.
Este aumento se acompafa de un incremento sustancial de la
incidencia estimada de TB a nivel nacional, que pas6 de 54,3 a
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81,5 casos por 100.000 habitantes en una década® En algunas
prisiones masculinas, las tasas de notificacion han superado los
10.000 casos por 100.000 personas privadas de libertad en los
ultimos dos afos.

Las recomendaciones de la OMS sefialan la necesidad de
realizar tamizaje de TB al ingreso a prision, durante el encarcela-
mientoy al momento de la liberacién. Se promueve a que estas
estrategias incorporen las tecnologias diagndsticas mds sensi-
bles, como pruebas rapidas moleculares y radiografia digital de
térax asistida por inteligencia artificial, ademas de la indicacién
de tratamiento preventivo de tuberculosis (TPT). La experiencia
reciente en Brasil sugiere que un tamizaje anual podria ser insu-
ficiente en contextos de alta transmision y rotacion de la pobla-
cion penitenciaria®; ademas, cuando la busqueda activa de TB se
sustenta principalmente en la bUsqueda de sintomas cldsicos,
solo se identifica una fraccién menor de los casos prevalentes”.

En este contexto, el Consejo Nacional de Ciencia y Tecnologfa
de Paraguay aprobé financiar un estudio de intervencion en tres
prisiones masculinas similares en tamafo poblacional, indice de
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Tabla 1. Caracteristicas de las 3 prisiones a ser intervenidas. Datos 2025.

Centro Poblacion Total de PPL Casos Tasa de Notificacion Confirmacion TB-DR TB-VIH Estrategiade
Penitenciario penitenciaria tamizados deTB /100 mil PPL Bacteriologica intervencion
San Pedro 1550 975 175 11290 82,9% 34% 06%  Screening anual
Pedro Juan 1554 721 129 8301 98,4% 0,0% 2,3%  Screening bianual
Caballero
Coronel 2012 677 230 11431 90,9% 3,0% 1,3%  Screening bianual +
Oviedo universal TPT

TPT: tratamiento preventivo de tuberculosis.

rotacion poblacional por afo y con alta tasas de notificacién de Bibliograﬁa

TB durante los Ultimos 5 afos. El estudio propone evaluar tres es-
trategias diferentes de tamizaje y tratamiento preventivo durante
dos anos®. El proyecto, denominado “Prevencién y screening
masivo de TB en Prisiones de Paraguay (PRESMAP)" debe iniciar
la primera semana de octubre del 2026 y comparara el tamizaje
semestral —moleculary radiografico asistido por |IA—, con o sin
tratamiento preventivo universal con 3HP frente al tamizaje anual
(Tabla 1). Ademas, las actividades de tamizaje universal incluyen
las pruebas de diagndstico para otras enfermedades como HIV,
sifilis y hepatitis virales, complementados con el tratamiento
correspondiente.

El objetivo principal es reducir la infeccion y la enfermedad
tuberculosa, priorizando la identificacion de cual algoritmo
ofrece mayor impacto epidemiolégico, teniendo en cuenta la
costo-efectividad para su posterior expansion al resto del sistema
penitenciario. Este esfuerzo, liderado por investigadores regio-
nales, el Ministerio de Salud y el Ministerio de Justicia, podria
aportar evidencia relevante para la formulacién de politicas sobre
silaintensificacion del tamizaje y el TPT pueden implementarse
como una estrategia escalable de salud penitenciaria.
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Desde que en 1908 Charles Mantoux puso a punto la intra-
dermorreaccion que lleva su nombrey en 1958 la OMS adoptd el
PPD RT23 pararealizar el test se han realizado multitud de intentos
para mejorar los resultados de estas sencillas pruebas para el diag-
nostico de la infecciéon tuberculosa (IT); la aparicion de los IGRAS
ha mejorado notablemente la especificidad del diagnéstico al
utilizar antigenos mas especificos del M. Tuberculosis, pero como
contrapartida ha complicado la prueba al precisar de un laborato-
rioy de medios técnicosy personales preparados lo que encarece
mucho su costo. En 2025 la EMEA autorizé el uso de los antigenos
especificos rdESTA-6 y rCFP-10 (test Cy-TB) muy especificos del M.
Tuberculosis, para realizar la intradermorreaccion.

El Centro Penitenciario de Albolote fue autorizado a utilizar
este productoy el 13 de febrero de este mismo afo se comenzo
a utilizar en la realizacion del diagndstico de la IT. Se han seguido
los tiempos habituales y la técnica de aplicaciéon y lectura reco-
mendada en la ficha técnica del producto que no difiere de la
usada en la aplicacion de la tuberculina clasica (técnica de Sokal)
recogidos en el programa correspondiente.

Hasta el dia 24 de noviembre se han realizado un total de
521 Cy-TB; en la Tabla 1 se recogen las principales variables so-
ciodemograficas y sus valores.

Fueron positivos (>5 mm de didmetro) 28 (5,3 %) internos.

En la Tabla 2 se recogen los resultados del analisis.

En la variable vacuna BCG hay diferencias significativas con
mas riesgo para los NO vacunados (OR:4,4 1C:95% 1,38-14,31).
La variable ORIGEN también presenta diferencias significativas
a favor de los extranjeros (OR:3,6 1C:95 % 1,88-8,84).

Los casos en que el test fue positivo los valores estuvieron
comprendidos entre 5y 40 mm (media 15,5) de didmetro trans-
versal de la papula; en los negativos el valor mas alto encontrado
fue de 03 mm.
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Resulta llamativa la influencia de la vacunacion en el resulta-
do del test cuando tedricamente no deberia afectar, tal vez sea
atribuible al escaso nimero de vacunados detectados lo que
podria estar alterando el resultado.

En mi opinidn este test supone una mejora muy importante
en el programa de detecciény control de laTB en las prisiones por:

— Lafacilidad de su aplicacion, sobre todo teniendo en cuenta
la preparacion del personal para su aplicacion ya que no
difiere casi nada en la técnica del PPD usada hasta ahora.

Tabla 1.
Sexo H: 455 (87,3%) M: 66 (12,6%)
Edad x:40,6 19-74
Origen Espafa: 410 (78,8%)  Extr: 111 (21,9%)
Te prision >1ano:308 (59,1%) <lano: 213 (40,(%)
Drogas S:302 (58,4 %) No: 215 (41,5 %)
BCG Si: 23 (4,9 %) No: 443 (95 %)
VIH P: 10 (2%) N: 480 (97 %)
VIH P: 10 (2%) N: 480 (97 %)
Tabla 2.
Sexo X?=2,05 p=0,15
Edad X?=55,04 p=0,39
Origen X?=14,5 p=0,0001
To prisién X?=3,23 p=0,07
Drogas X?= 2,06 p=0,15
BCG X?= 7,4 p=0,006
VIH X?=0,61 p=0,43
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— Resultado no influenciable por la edad, el consumo de
drogas, la positividad frente al VIH.

Mesa lll: Comunicaciones breves Il

— Enorme ahorro de pruebas diagndsticas, fundamentalmen-
te de estudios radioldgicos, derivadas de la positividad de
la intradermorreaccion.

— Precio razonable.

Experiencia con el nuevo test intradérmico en el programa de tuberculosis

de Galicia

Elena Cruz Ferro
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Introduccion

La prueba de la tuberculina clasica (PT) adolece de una falta
de especificidad en poblaciones vacunadas con el bacilo de
Calmette-Guérin (BCG) o expuestas a micobacterias ambientales,
mientras que el nuevo test intradérmico (SIILTIBCY), basado en
los antigenos especificos ESAT-6 y CFP-10, esta disefado para
reducir estas reacciones cruzadas'™.

El Programa de Tuberculosis de Galicia® incorpord SIILTIBCY el
15 dejunio de 2026, sustituyendo desde entonces a la PT clsica.

El objetivo de esta comunicacién es: 1) describir la experiencia
inicial con este nuevo test; 2) comparar sus resultados con los ob-
tenidos enla era previa (PT), con especial atencién al antecedente
vacunal, y 3) analizar la concordancia observada con el IGRA.

Material y métodos

Estudio descriptivo retrospectivo de los resultados de los
estudios de infeccion tuberculosa registrados en el Programa
de Tuberculosis de Galicia entre el 1 de eneroy el 31 de agosto
de 2026, diferenciando dos poblaciones: contactos y cribados,
y dos fases epidemiolégicas: era PTy era SIILTIBCY, con fecha de
corte el 15 de junio de 2026.

Se registraron el antecedente de BCG (BCG+: si; BCG-/NC:
no o no consta), la solicitud/resultado de IGRA y la concordancia
observada entre la prueba cutdneay el IGRA en los pares validos.

Analisis: test exacto de Fisher, Odds Ratios (OR) e intervalos
de confianza del 95% (IC95%), con un umbral de significaciéon
de p<0,05. Al tratarse de periodos y poblaciones no apareados,
los andlisis inferenciales fueron exploratorios.

Enf Emerg 2026;25(3):189-191
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Resultados

Se analizaron 2.267 contactos (367 con SIILTIBCY) y 3.485
cribados (833 con SILTIBCY); los datos de explotacion clinicay
sus frecuencias relativas se resumen en la Tabla 1. La solicitud
de IGRA fue menor en la era SILTIBCY que en la era PT en los
contactos (23,2% vs. 35,4%; diferencia —12,2 puntos porcen-
tuales; p<0,001), mientras que en los cribados no mostré
diferencias globales (87,5% vs. 85,4%; diferencia +2,1 puntos
porcentuales; p=0,124).

Impacto del antecedente vacunal por BCG

En contactos, la positividad de la PT fue significativamente
mayor en el grupo BCG+ que en BCG-/NC (45,4% vs. 18,4%; OR
3,67;1C95% 2,43-5,55; p<0,001). Con SIILTIBCY no se observa-
ron diferencias significativas (12,5% vs. 7,5%; OR 1,76, 1C95%
0,20-15,74; p=0,487).

En cribados, la positividad de la PT fue del 33,6% en BCG+
frente al 10,5% en BCG-/NC (OR 4,32;1C95% 2,74-6,82; p<0,001).
Con SIILTIBCY las tasas de positividad globales disminuyeron en
ambos subgrupos, situdndose en un 18,5% frente al 4,6% (OR
4,75;1C95% 1,51-14,92; p=0,014).

Concordancia observada con IGRA

En contactos, la concordancia observada con PT fue del
54,1% en BCG+ frente al 69,0% en BCG-/NC (OR 0,53; IC95%
0,21-1,32; p=0,245). Con SIILTIBCY fue del 0% frente al 75,0%; la
diferencia no fue significativa (p=0,400), pero solo se dispuso de
1y 4 pares evaluables, respectivamente.
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Tabla 1. Resultados de las pruebas diagnésticas cutaneas (PTy SIILTIBCY) e IGRA en los grupos de estudio de contactos y cribado

segun estado de vacunacion BCG.

Poblacién y variable PT SIILTIBCY

evaluada BCG+ BCG-/NC Total BCG+ BCG-/NC Total

Contactos (N=280) (N=1.620) (N=1.900) (N=36) (N=331) (N=367)
Prueba cutanea, n (%) 108 (38,6) 949 (58,6) 1.057 (55,6) 8(22,2) 133 (40,2) 141 (38,4)
Prueba cutdnea (+), n (%) 49 (45,4) 75 (18,4) 224 (21,2) 1(12,5) 10 (7,5) 11(7,8)
IGRA, n (%) 186 (66,4) 487 (30,1) 673 (35,4) 24 (66,7) 61 (184) 85 (23,2)
IGRA (+), n (%) 38 (20,4) 111 (22,8) 149 (22,1) 7 (29,2) 30 (49,2) 37 (43,5)
PT + IGRA, n (%) 37(13,2) 42 (2,6) 79 (4,2) — — —
ET(O-/Z)IGRA concordantes, 20 (54.1) 29 (69,0) 49 (620) . - -
SILTIBCY + IGRA, n (%) — — — 1(28) 4(1,2) 5(14)
SIILTIBCY + IGRA concor-
dantes, n (%) — — — 0(0,0) 3(75,0) 3(60,0)

Cribados (N=228) (N=2424) (N=2.652) (N=100) (N=733) (N =2833)
Prueba cutdnea, n (%) 110 (48,2) 781 (32,2) 891 (33,6) 27 (27,0) 241 (32,9) 268 (32,2)
Prueba cutdnea (+), n (%) 37 (33,6) 82 (10,5) 119 (13,4) 5(18,5) 11 (4,6) 16 (6,0)
IGRA, n (%) 205 (89,9) 2.059 (84,9) 2.264 (85,4) 81 (81,0) 648 (88,4) 729 (87,5)
IGRA (+), n (%) 30 (14,6) 431 (20,9) 461 (20,4) 17 (21,0) 179 (27,6) 196 (26,9)
PT + IGRA, n (%) 96 (42,1) 452 (18,6) 548 (20,7) — — —
oy concordantes, 75 (78,1) 406 (89,8) 481 (879) - - -
SILTIBCY + IGRA, n (%) — — — 13 (13,0) 167 (22,8) 180 (21,6)
SILTIBCY + [GRA — — — 7(538) 163 (97,6) 170 (94,4)

concordantes, n (%)

PT: prueba de la tuberculina; BCG: bacilo de Calmette-Guérin; NC: no consta; IGRA: interferon-gamma release assay.
Los porcentajes de solicitud de IGRA, positividad y concordancia se calculan sobre el total de la prueba o de los pares evaluables, respectivamente.

En cribados, la concordancia observada con PT fue del 78,1%
en BCG+ frente al 89,8% en BCG-/NC (OR 0,40;1C95% 0,23-0,72;
p=0,003). Con SIILTIBCY fue del 53,8% frente al 97,6%, respecti-
vamente (OR 0,0285; 1C95% 0,0066-0,125; p<0,001), con solo 13
pares evaluables en el grupo BCG+.

Conclusiones

En esta experiencia inicial, se observd una menor pro-
porcion de resultados positivos con SILTIBCY que con PT,
especialmente en personas con antecedente de BCG. La
solicitud de IGRA en grandes colectivos de contactos fue
también menor en la era SIILTIBCY, lo que podrfa reflejar un
uso mas selectivo del IGRA y un posible impacto programatico
favorable. En los cribados, SIILTIBCY mostrd una elevada con-
cordancia observada con IGRA, superior a la registrada con PT.
Estos resultados apoyan el potencial de SIILTIBCY para reducir
la positividad atribuible a la BCG y mejorar la concordancia
con las pruebas IGRA.

Aunque el caracter no apareado de las cohortes y la natura-
leza preliminar de los datos obligan a la prudencia, los hallazgos
respaldan el valor del nuevo test intradérmico desde una pers-

pectiva de Salud Publica. Sera necesario ampliar el seguimiento
y analizar los resultados de los estudios pendientes para valorar
suimpacto clinicoy programético, ya que la pregunta no es sim-
plemente si SIILTIBCY funciona, la pregunta de Salud Publica es si
podemos utilizarlo para conseguir que mas personas en riesgo
sean correctamente evaluadas, con menos barreras logisticas y
con un uso mas eficiente de los recursos. Esa es, probablemen-
te, la medida méas importante de su valor para el Programa de
Tuberculosis de Galicia.
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Introduccion

La tuberculosis resistente constituye un reto clinico y de
salud publica. La vulnerabilidad social y la movilidad territorial
pueden dificultar la continuidad y la adherencia al tratamiento
y, en consecuencia, favorecer la aparicion de resistencias. Pre-
sentamos un caso de tuberculosis pulmonar que evolucioné
progresivamente de sensible a extremadamente resistente
(TB-XDR) y requirié una intervencion multidisciplinar sostenida
durante mas de tres afos.

Descripcion del caso

Varén joven residente en Catalufa, con trastorno por con-
sumo de sustancias y tratamiento sustitutivo con metadona,
diagnosticado en septiembre de 2022 de tuberculosis pulmonar
bacilifera y cavitada. Inicialmente no se detectaron resistencias
y se inicié tratamiento de primera linea. La situacién social, las
interrupciones terapéuticas, las recaidas en el consumo, los
desplazamientos territoriales entre comunidades autbnomas y
las dificultades de seguimiento comprometieron la adherencia
al tratamiento y el control de la transmision.

Evolucion e intervenciones

En el contexto de interrupciones del tratamiento inicial, en
marzo de 2023 se reinicio el tratamiento. En agosto del mismo afio
se tuvo conocimiento de la resistencia a isoniazida. Posteriormente,
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el patrén evoluciond a tuberculosis polirresistente en octubre de
2023, con resistencia a isoniazida y estreptomicina, y a tuberculo-
sis multirresistente en mayo de 2024, con resistencia adicional a
rifampicinay etionamida. Los resultados microbiolégicos obligaron
a modificar sucesivamente las pautas terapéuticas e incorporar
farmacos de segunda linea. En abril de 2025 se documento tuber-
culosis pre-XDRy, finalmente, tuberculosis XDR, con resistencia a
rifampicina e isoniazida, fluoroguinolonas y bedaquilina.

Ante el fracaso del manejo ambulatorio, el riesgo de
abandono y la persistencia de positividad microbiolégica, se
efectud un ingreso especializado entre marzo y diciembre de
2025. Larespuesta exigié una coordinacion continuada entre el
hospital, la atencion primaria, epidemiologia de salud publica,
los laboratorios, los servicios clinicos especializados, el centro
de atencion a las drogodependencias, los agentes comunitarios
de salud y la familia. Esta red permitioé integrar el tratamiento
farmacoldgico, el apoyo social, el seguimiento intensivo y las
medidas de control del riesgo. El tratamiento finalizé el 11 de
diciembre de 2025, con baciloscopia y cultivo negativos y un
resultado final de curacién (Tabla 1).

Estudio de contactos

La progresiéon hacia una tuberculosis extensamente resis-
tente (XDR-TB) generd una especial preocupacion por el riesgo
de transmision a terceras personas, especialmente entre los
convivientes que habian mantenido un contacto estrecho con
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Tabla 1. Evolucion de las resistencias y resultado clinico.

Fecha Resultado principal Clasificacion Actuacion o resultado

Septiembre de 2022 Sin resistencias TB sensible Tratamiento de primera linea

Marzo de 2023 Esputo positivo, sin resistencias TB sensible Reinicio del tratamiento

Agosto de 2023 Resistencia a la isoniazida TB monorresistente Adaptacion terapéutica

Octubre de 2023 Resistencia a la isoniazida y la estreptomicina TB polirresistente Seguimiento del tratamiento

Mayo de 2024 Resistencia anadida a la rifampicina y la TB multirresistente Farmacos de segunda linea
etionamida

Abril de 2025 Resistencia a las fluoroquinolonas y, Pre-XDR — TB-XDR Ingreso y tratamiento individualizado
posteriormente, a la bedaquilina

Diciembre de 2025 Baciloscopia y cultivo negativos Curacion Finalizacion del tratamiento

el caso durante el periodo en que ya presentaba este patron de
resistencias. Los contactos convivientes han resultado infecta-
dos, pero, hasta el momento, no han desarrollado enfermedad
activa. Ademas, laimposibilidad de identificar contactos sociales
del paciente obligd a mantener una revision permanente de las
secuenciaciones de las cepas de M. tuberculosis diagnosticadas
en Catalufa, con el objetivo de detectar precozmente posibles
casos secundarios vinculados a esta cadena de transmision.

Conclusiones

La adherencia inadecuada vy las interrupciones del trata-
miento pueden favorecer la seleccion y amplificacion de resis-

tencias, especialmente en contextos de vulnerabilidad social
y dificultades de seguimiento. La identificacién precoz de los
patrones de resistencia y la rapida adaptacion del tratamiento
son esenciales para evitar la progresion de las resistencias y
mejorar el prondstico. En los casos complejos, es fundamental
una estrecha coordinacion entre los servicios sanitarios, salud
publicay los servicios sociales, con circuitos agiles que permitan
garantizar la continuidad del tratamiento y el sequimiento de los
contactos. El ingreso especializado puede ser decisivo cuando
el tratamiento ambulatorio resulta insuficiente. Este caso pone
de manifiesto que el desarrollo de resistencias es un fenébmeno
dindmico que requiere una respuesta clinica y de salud publica
sostenida y coordinada.
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Introduccion

Elabordaje interdisciplinar e interinstitucional de los brotes es
fundamental para establecer las medidas de control adecuadas.
El objetivo es exponer el abordaje desde Salud Publica de
las dificultades asistenciales, sociales y de coordinacion territo-
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rial derivadas del seguimiento de un brote familiar complejo
de tuberculosis (TB) y sarna en una familia con movilidad entre
diferentes dispositivos residenciales y sanitarios.
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Método

Estudio descriptivo con componente retrospectivo basado
en laintervencidn sobre terreno, revision de historias, entrevistas
epidemioldgicas, estudio de contactos y andlisis de la cronologia,
diagndsticoy tratamiento. Identificacion de los distintos servicios
del dmbito social y sanitario implicados para el abordaje del
brote y establecer los mecanismos de coordinacion para una
actuacion conjunta.

Resultados

Se identificaron convivientes y contactos estrechos en el
domicilio familiar y en recursos residenciales juveniles, detec-
tandose 3 casos de TB activa (tasa ataque, TA: 33%), infeccién

Mesa lll: Comunicaciones breves Il

tuberculosa (100% de los convivientes) y un brote familiar
asociado de sarna (TA: 57%), lo que requirié un abordaje clinico,
epidemiolégico y social coordinado. El caso primario de TB pul-
monar tenfa retraso diagndéstico de 90 dias y el de sarna era un
hijo en situacion de calle.

Conclusiones

El rapido abordaje coordinado permitié instaurary supervisar
los tratamientos, adaptando las intervenciones a las necesidades
sociales y de salud mental. Es imprescindible aplicar medidas
claras y adaptadas a la necesidad real del contexto para el
control del brote, especialmente ante la vulnerabilidad social,
la movilidad de los menores, y el impacto de los problemas de
salud mental en la adherencia.
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para evaluar el impacto y la rentabilidad de la implementacion
de un modelo de accién comunitaria y publica (MACIP) para las
EDOYy otras situaciones de interés por vulnerabilidad epidemio-

€l proyecto MACIP (modelo de accion
comunitaria y publica)

Las personas inmigrantes en situacién de vulnerabilidad
social suelen sufrir, también, una mayor vulnerabilidad epi-
demioldgica. Esto se debe, entre otros factores, a la limitada
efectividad de algunas de las estrategias actuales, lo que repre-
senta un reto de salud publica para la gestion de la salud en
general y especialmente de las Enfermedades de Declaracion
Obligatoria (EDO).

l6gica, en poblacion inmigrante, en Catalufa'. En concreto, para
trabajar de manera directa con la tuberculosis (TB), priorizando
a las personas inmigrantes? y a las personas recién llegadas® en
situacion de vulnerabilidad.

Acciones comunitarias de Salud

Para responder a este reto, en el afo 2023 el Equipo de
Salud Publica y Comunitaria de la Unidad de Salud Internacio-
nal Drassanes - Vall d'Hebron, como programa vinculado a la
Subdireccién General de Vigilancia y Respuesta a Emergencias
de Salud Pubilica, inicié un proyecto de investigacion operativa

Las acciones comunitarias son una herramienta clave para me-
jorar el conocimiento sobre la enfermedad, favorecer su deteccion
temprana, facilitar la adherencia al tratamiento y reducir el estigma
asociado. El enfoque comunitario de la TB es complejo, no solo
por las caracteristicas intrinsecas de la enfermedad, sino también
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Figura 1. (A) Taller TB en Badalona (eSPiC, noviembre 2024). (B) Taller TB en Figueres, comunidad senegalesa (eSPiC, julio 2024).

por la diversidad de escenarios que se presentan. Las acciones co-
munitarias realizadas en el marco del MACIP utilizan herramientas
educativas y de sensibilizacion elaboradas especificamente para
el enfoque comunitario de la TB (Figura 1). En este sentido, el
Equipo de Salud Publica y Comunitaria dispone de videos sobre
la tuberculosis, que se han utilizado en multiples contextos.

A partir de esta experiencia, se ha desarrollado un material
actualizado y estructurado en formato de capsulas temdticas
breves: las cdpsulas educativas sobre TB (eSPiCTools | Tuberculosi
capsules). Se trata de una herramienta pedagodgica flexible y
adaptable, disponible hasta el momento en 8 lenguas, pensada
para ser utilizada en talleres participativos dirigidos tanto a per-
sonas afectadas por la enfermedad como a diferentes colectivos
de la comunidad.

Guia metodoldgica: estrategias comunitarias
para la prevencion y el control de la
tuberculosis en poblacion migrante en
contextos de vulnerabilidad

La Guia Metodologica tiene como objetivo definir la con-
ceptualizaciéon y la metodologia de trabajo de las estrategias
comunitarias para la prevencion y el control de laTB en poblacion
migrante en situacion de vulnerabilidad, teniendo en cuenta
los escenarios epidemioldgicos y sociales més frecuentemente
asociados a la enfermedad”.

Dado que la tuberculosis (TB) es un problema relevante
de salud publica que requiere estrategias de intervencion

adaptadas a los diferentes contextos sociales y a las caracterfs-
ticas de las poblaciones afectadas, y consecuentemente a los
hechos expuestos anteriormente, se ha decidido estructurar las
diferentes acciones comunitarias por escenarios definiendo la
estructura de cada taller en funcion del objetivo definido para
el escenario (Tabla 1).

Este modelo ha sido recientemente citado por el ECDC como
uno de los 37 modelos exitosos para mejorar las pruebas, el en-
lace y laadherencia en la atencion de las poblaciones migrantes,
relacionados con el VIH, la tuberculosis, la hepatitis virica y las
ITS en la UE/EEE®.
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Tabla 1. Estrategias y orientacion de intervenciones comunitarias en TB seguin el escenario epidemiolégico®.

Estrategia Escenari Tipus Poblacié diana Objectiu principal Capsules Missatges clau
epidemiologic d'intervencio
comunitaria
Abordatge Casos deTB Educacio sanitaria Persones Millorar el coneixement C1,C2,C5, QueéslaTB;
individual dels confirmats i suport al procés diagnosticades de la malaltia, reforcar ~ C6 importancia
casos notificats i terapeutic deTB I'adherencia al de completar
del seu entorn tractament i reduir-ne el tractament;
l'estigma prevencio de
la transmissio;
participacio activa
en la curadela
salut
Contactes de Suport a l'estudi Familiars, Facilitar I'estudi de C1,C2,C4, Diferencia entre
casos confirmats o de contactes convivents o contactes, reforcar C6,C7 infeccio latent
possibles i investigacié altres contactes la cascada d'atencié i malaltia; risc
epidemiologica identificats (proves diagnostiques, real de contacte;
seguiment i vinculacio importancia
al sistema sanitari) i de les proves i
identificar possibles del sequiment;
espais de transmissié reduccié de pors i
rumors
Abordatge Comunitats Sensibilitzacio Associacions, Millorar el coneixement C1,C2,C6, Simptomes
comunitari en amb incidéncia comunitaria i collectius i espais  sobre laTB i reforcar 7 d'alerta; TB
contextos sense poblacional enfortiment de la comunitaris el paper de la com a malaltia
transmissié activa  augmentada Xarxa comunitaria comunitat en la difusid curable; reduccio
d'informacio sanitaria de I'estigma;
paper actiu de la
comunitat
Contextos de Sensibilitzacid Treballadors de Promoure la consulta C1,C2,C3, Reconeixement de
vulnerabilitat orientada a facilitar ~ campanya agraria  precog i facilitar la C6,C7 simptomes; accés
socio- I'accés al sistema o similar, migrants  vinculacié amb el al diagnostic; drets
epidemiologica sanitari nouvinguts o sistema sanitari sanitaris; confianga
col-lectius amb en el sistema
barreres d'accés sanitari
Abordatge Comunitats o |dentificacio de Comunitats o Apoderar les persones  C1,C2,C3, Simptomes
comunitari en entorns amb simptomes de la entorns amb per a la identificacié Cc7 compatibles;
contextos amb transmissié activa  malaltia per part transmissio preco¢ de la malaltia, importancia del
transmissié activa o0 agrupacions de la personai identificada per demanar atencio diagnostic precog:
0 agrupacions recents de casos  facilitacio de I'accés sanitaria sense retards prevencié de la
recents de casos al sistema sanitari i per aplicar mesures transmissio
de prevencié de la
transmissio
Cerca activa de Persones |dentificar persones C1,C2,C3, Simptomes
simptomes per part  exposades en amb clinica compatible  C6, C7 d'alerta; accés
de professionals entorns de i facilitar-ne la derivacio al diagnostic;
i derivacio al transmissio al sistema sanitari prevencié de la
diagnostic transmissio

per a la prevencid i el control de la tuberculosi en poblacié migrant en
contextos de vulnerabilitat: guia conceptual i metodologica. Barcelona:
Subdireccié General de Vigilancia i Resposta a Emergencies de Salut
Publica; 2026.

5. European Centre for Disease Prevention and Control. From evidence
to practice — successful models for improved testing, linkage to and
retention in care for migrant populations, related to HIV, TB, viral he-
patitis and STls in the EU/EEA. Stockholm: ECDC; 2026
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La tuberculosis (TB) continda representando un importante
problema de salud publica a nivel mundial. En paises de baja in-
cidencia como Espafa, una proporcion considerable de los casos
deTB activa ocurre en personas nacidas en paises de alta carga de
enfermedad. En este contexto, el cribado de la infeccion tuber-
culosa (ITB) y del tratamiento preventivo de la tuberculosis (TPT)
constituyen una de las intervenciones prioritarias recomendadas
por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) para avanzar hacia la
eliminacion de laTB. Sin embargo, la efectividad de estas estrategias
depende de la capacidad de los sistemas sanitarios para garantizar
el acceso, diagndstico y tratamiento de las personas candidatas.

La Unidad Clinica de Tuberculosis Vall d'Hebrén-Drassanes
es un centro de referencia para la atencién de poblaciones
vulnerables en Barcelona desarrolla actividades sistemdticas de
cribado de TB e ITB en colectivos de alto riesgo de desarrollar
TB entre los que se encuentran las personas migrantes. En la
siguiente revision se describe la cascada asistencial de la ITB y
TPT en poblacién migrante reciente atendida en nuestra unidad.

Serealizd un estudio observacional retrospectivo que incluyd
personas migrantes procedentes de paises de alta carga de TB
con menos de cinco anos de residencia en Espana evaluadas
dentro del programa de cribado de TB activa entre el 1 de enero
de 2024 y el 30 de junio de 2026.

Durante el periodo de estudio se realizaron 1.970 cribados de
TB activa. De ellos, 1.582 correspondieron a personas migrantes
y 1.068 tenian una residencia inferior o igual a cinco afos en
Espafa. Tras excluir personas con TB activa, antecedentes de TB
o ITB previa, se identificaron 1.015 individuos elegibles para el
estudio. De éstos, solamente 463 (45,6%) llegaron a completar
la evaluacién diagndstica de ITB, mientras que 552 (54,4%) no
fueron estudiados. Esta pérdida precoz representé el principal
punto critico de la cascada asistencial. Entre los motivos identi-
ficados figuraron el rechazo a la realizacion de pruebas, barreras
idiomaéticas, movilidad geogréfica y dificultades de seguimiento.

Entre las 463 personas evaluadas se diagnosticaron 155 casos
de ITB, lo que representa una prevalencia del 33,5%. £l 92,5% de los
estudios se realizaron mediante técnicas IGRA. De los 155 individuos
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diagnosticados de ITB, solamente 92 (59,4%) recibieron indicacion
de tratamiento preventivo. Un total de 63 personas (40,6%) no
llegaron a iniciar TPT. Las pérdidas de seguimiento constituyeron
la causa mas frecuente (59,6%), sequidas por consumo activo de
drogas, rechazo del tratamiento e interacciones farmacoldgicas. La
pauta mas utilizada fue isoniacida-rifampicina durante tres meses,
indicada en mas del 90% de las personas tratadas. Entre quienes
iniciaron tratamiento y disponian de resultado evaluable, la tasa de
finalizacion fue del 87,5%, registrandose Unicamente diez pérdidas
de seguimiento y una interrupcion por retirada del tratamiento.

Esta revision demuestra que la principal debilidad de los
programas de prevenciéon de TB en poblacién migrante no se
encuentraen laadherencia al TPT, sino en las etapas iniciales de la
cascada asistencial. Mas de la mitad de las personas elegibles no
llegaron a completar el estudio de cribado para [TBy aproximada-
mente cuatro de cada diez casos diagnosticados no iniciaron TPT.
Por el contrario, una vez iniciado el tratamiento preventivo, las
tasas de finalizacion fueron elevadas, lo que sugiere que la aten-
Cion especializada y el seguimiento estructurado son capaces
de garantizar una buena adherencia terapéutica. Los resultados
apoyan la necesidad de desarrollar estrategias especificas para
disminuir las pérdidas previas al diagnostico vy al inicio del TPT,
especialmente en colectivos vulnerables.
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ante la complejidad social
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La tuberculosis (TB) mantiene una estrecha relacion con los
determinantes sociales de la salud. Sinhogarismo, precariedad
residencial, procesos migratorios, ausencia de red, consumos,
problemas de salud mental, barreras idiomaticas o irregularidad
administrativa pueden dificultar el acceso, la adherencia y la
continuidad asistencial. Sin embargo, atribuir la complejidad
exclusivamente a la persona resulta insuficiente. La OMS vy el
ECDC recomiendan respuestas coordinadas, multisectoriales
y centradas en la persona para abordar la TB en poblaciones
vulnerables.

Serveis Clinics atiende a personas con TB de toda Catalufa
para las que el tratamiento ambulatorio resulta dificil o inviable
poracumulacion de vulnerabilidades. El centro, coordinado con
los diferentes profesionales del territorio, combina de manera
multidisciplinar, tratamiento directamente observado, segui-
miento clinico especializado, acompafamiento psicosocial,
intervencion socioeducativa y preparacion del alta, entre otras.
Su posicidon entre los sistemas sanitario y social permite obser-
var como parte de la complejidad aparece o se intensifica en
la interaccion con territorialidad, criterios de acceso, cobertura
sanitaria, fragmentacion y tiempos administrativos. Esta posicion
obliga, ademas, con frecuencia, a reconstruir informacién social
y administrativa fragmentada entre dispositivos antes de poder
articular la intervencion.

Para analizar y comprender la complejidad del tema, se
presentan tres situaciones reales anonimizadas. En el caso 1,
una persona migrante de reciente llegada al territorio, con TB e
insuficiencia renal crénica, sin red, padrén, ingresos ni alternativa
residencial, encontré dificultades para acceder a recursos sociales
debido a las dificultades para acreditar su vinculacion territorial y
por su fragilidad clinica. Finalmente se articulé la posibilidad de
hacer ingreso de larga estancia en nuestro centro sociosanitario,
pero sin previo aviso, regreso a su pais antes de completar el tra-
tamiento. £l caso evidencia la frontera entre necesidad sanitariay
residencial e invita a reflexionar sobre si, ante el abandono tera-
péutico, la decision individual estd condicionada por el itinerario
de precariedad e incertidumbre que la precede.
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En el caso 2, una persona migrante con TB, con consumo
activo, ausencia de padrén y en situacion de calle encontro
dificultades de acceso a la red de adicciones por cuestiones de
territorialidad. Nos encontramos ademds con otra derivacién a un
dispositivo en la que la territorialidad no era un criterio de acceso,
pero en este caso No prosperd por existir una barrera idiomatica
parcial. La coordinacion con el Servicio de Vigilancia Epidemio-
l6gica y la Region Sanitaria permitié articular la dispensacion
de metadona en el municipio de procedencia, el seguimiento
en un centro de salud mental y el seguimiento social mediante
coordinacioén interterritorial. Sin embargo, al alta volvié a quedar
en situacion de calle. En este caso, el padrén, concebido como
instrumento organizativo, condiciond qué equipos podian in-
tervenir y quién asumia la continuidad.

En el caso 3, una persona con larga residencia en Espafa, TB,
consumo grave de alcohol, sindrome de Wernicke-Korsakoff y
dependencia funcional recibié una intervencién coordinada con
servicios sociales y los programas de atencién a adicciones. Sin
embargo, el alta por curacion llegd antes que las resoluciones
de prestacion econdémica, discapacidad y recurso residencial.
El tiempo clinico y el administrativo avanzaron a velocidades
diferentes: la tuberculosis estaba curada, pero la vulnerabilidad
persistia.

Los tres casos muestran mecanismos diferentes —frontera
sanitario-social, territorialidad y discordancia de tiempos—, pero
un patrén comun: necesidad y respuesta existen, aunque no
siempre consiguen encontrarse. El contraste es relevante frente a
modelos que promueven, como en Serveis Clinics, una atencién
integral centrada en la persona, accesible, equitativa, longitudinal
y coordinada. En estos casos, la implicacién profesional actua
como un factor protector de la persona. Pero si estas situacio-
nes dependen excesivamente del conocimiento, experiencia
o capacidad de insistencia del profesional que intenta paliar
algunas de las carencias del sistema, puede aparecer un riesgo
de inequidad en la atencion.

Abordar la vulnerabilidad asociada a la TB requiere comple-
mentar la intervencion biopsicosocial con una mirada sobre los
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Tabla 1. Lectura transversal de los tres itinerarios: necesidad, discontinuidad, respuesta y aprendizaje.

Caso Situacion

1 TB + insuficiencia renal crénica.
Situacién administrativa irregular,
sin red de apoyo, sin ingresos y sin
recurso residencial.

2 TB + consumo activo de téxicos +
actividad delincuencial en activo,
situacion administrativa y situacién ~ + barrera idiomética parcial
de calle. Red de apoyo parcial. como barrera de acceso en
Necesidad de abordar las adicciones, otra derivacién en la que la
la salud mental y la vivienda. territorialidad no era criterio

de acceso.

3 TB + Wernicke-Korsakoff + Tiempo clinico # tiempo
dependencia funcional. Situacion de  administrativo.
calle. Red de apoyo parcial.
Necesidad de proteccion social y
recurso residencial adaptado.

Barrera o discontinuidad Respuesta articulada
Vinculacion territorial + Coordinacién hasta articular
frontera entre necesidad social  larga estancia sociosanitaria.
y sanitaria.

Qué evidencia

Las necesidades no siempre
encajan en la division
sanitario/social.

Territorialidad/padron para el
acceso a la red de adicciones

Dispensacion de metadona en  Puede construirse continuidad
el municipio de procedencia + asistencial sin conseguir
seguimiento en salud mental  continuidad residencial.

+ seguimiento social mediante

coordinacion interterritorial.

Coordinacién intensa y
seguimiento reforzado
mientras se esperan
resoluciones.

La curacién clinica puede
llegar antes que la respuesta
social y administrativa.

Lectura comun: la necesidad existe y la respuesta también, pero no siempre consiguen encontrarse.
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La epidemiologfa de la tuberculosis (TB) en entornos de baja
incidencia estd cada vez méas condicionada por la movilidad de la
poblaciony las desigualdades sociales. Describimos los cambios
alargo plazo en la epidemiologia de laTB en Barcelona, compa-
rando las poblaciones inmigrante y autdctona, y evaluamos los
factores asociados con resultados desfavorables del tratamiento
entre inmigrantes.

doi: 10.18176/enfemerg.0066

Realizamos un estudio observacional de base poblacional
que incluyo todos los casos de TB entre residentes de Barcelona
que iniciaron tratamiento entre 1991 y 2025. Se describieron
las tasas de incidencia y las caracteristicas de los casos segun
origeny a lo largo del tiempo. Entre los inmigrantes diagnos-
ticados entre 2011 y 2025, los factores asociados con resulta-
dos desfavorables se evaluaron mediante regresion logistica
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multivariable, con andlisis de sensibilidad en poblaciones de
estudio alternativas.

De 17.400 casos de TB, 5.301 (30,5%) ocurrieron entre
inmigrantes. La incidencia fue consistentemente mayor entre
inmigrantes, aunque disminuyd en general en ambas pobla-
ciones. Desde 2023, las tasas aumentaron entre inmigrantes y
autoctonos, especialmente entre los inmigrantes mas jovenes y
de mayor edad. Entre los inmigrantes diagnosticados en 2011-
2025, la edad avanzada (=65 anos; ORa 2,10; IC 95% 1,25-3,51)
y la infeccion por VIH (ORa 2,26; IC 95% 1,48-3,40) se asociaron
con mayores probabilidades de un resultado desfavorable,
mientras que el estudio de contactos se asocid con menores

probabilidades (ORa 0,54; IC 95% 0,42-0,70). Estas asociaciones
fueron consistentes en los andlisis de sensibilidad.

La epidemiologia de la TB en Barcelona cambié sustancial-
mente a lo largo de 35 afios. Los recientes aumentos de inci-
dencia en ambas poblaciones justifican mantener una vigilancia
continuada. Entre inmigrantes, la edad avanzada y la infeccién
por VIH se asociaron de forma consistente con resultados des-
favorables, mientras que el estudio de contactos se asocié con
menores probabilidades. Conocer la evolucion del perfil de las
personas con TB es fundamental para adaptar las intervencio-
nes de salud publica y reforzar la prevencién y el control de la
enfermedad.
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