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Resumen

Objetivo
Determinar la situacion actual de las técnicas para el diagndstico de Infeccidon Tuberculosa
Latente (ITL) en Asturias.

Método

Se ha realizado una revisién bibliogréafica sobre el tema acudiendo a fuentes primarias y
bases de datos para obtener bibliografia reciente y esencial que permitiese conocer las
recomendaciones actuales en cuanto a los distintos métodos diagnésticos de la tuberculosis a
nivel nacional e internacional.

Resultados

Actualmente existen dos técnicas para el diagnostico de ITL: la Prueba de la Tuberculina (PT)
y las técnicas Interferon-Gamma Release Assays (IGRA). La bibliografia defiende que las
IGRA han supuesto una mejora debido a presentar mayor especificidad y sensibilidad que la
PT, ademas de menor influencia de los problemas técnicos de interpretacién y administracion
y requerir una Unica visita por parte del paciente. Por ello la Direccion General de Salud
Plblica (DGSP) en Asturias apuesta por la mayor utilizacidon de las IGRA pasando a ser el uso
de la PT basicamente hospitalario.

Conclusiones

Existe discrepancia en la bibliografia consultada acerca de cudl es el mejor método
diagnostico para la TB. Siguiendo las recientes recomendaciones de la Furopean Centre For
Disease Prevention and Control, parece ser que en el caso de diagndstico de ITL lo mejor es
combinar ambas técnicas; lo cual pone de manifiesto la posible necesidad de revisar de
nuevo el protocolo de la DGSP de Asturias para verificar cual es el mas adecuado para poder
ofrecer a estos paciente la mejor atencién disponible.
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Objective

To determine the current status of techniques for the diagnosis of Latent Tuberculosis
Infection (LTI) in Asturias.

Method

We performed a wide bibliographical revision by reference to primary sources and databases
for recent and essential bibliography of the issue providing information about the current
recommendations for the different diagnostic methods for tuberculosis domestically and
internationally level.

Results

There are currently two techniques for the diagnosis of LTI: Tuberculin Skin Test (TST) and
Interferon-Gamma Release Assays (IGRA) techniques. The bibliography argues that the IGRA
has entailed improved due to submit highest specificity and sensitivity than the TST, in
addition to less influence of the technical problems of interpretation and administration, and
requiring a single visit by the patient. Thus the General Directorate of Public Health (GDPH)
in Asturias bet for a greater use of IGRA.

Conclusions

There is disagreement in the bibliography about what is the best diagnostic method for TB.
According to the recent recommendations of the European Centre for Disease Prevention and
Control, it appears that in the case of diagnosis of LTI is best to combine both techniques;
which reveals the possible need to review again the protocol GDPH of Asturias to verify which
is more appropriate to provide these patients the best care available.

Tuberculosis, tuberculin, tuberculin test, diagnosis, interferons

A nivel mundial la tuberculosis (TB) sigue siendo una de las enfermedades transmisibles mas
mortales!. Seglin informes de la Organizacién Mundial de la Salud (OMS), se calcula que en
2014 contrajeron la enfermedad 9,6 millones de personas y que 1,5 millones fallecieron por
esta causa.

A pesar de todo, los avances son importantes: la TB va disminuyendo lentamente y las
estadisticas muestran que desde el afio 1990 su tasa de mortalidad ha disminuido en un
47%, produciéndose la mayor mejora desde el afio 2000, cuando fue incluida dentro de los
Objetivos de Desarrollo del Milenio (ODM) y estiméandose ademas que entre 2000 y 2014 se
salvaron 43 millones de vidas gracias a la utilizacién de diagndsticos y tratamientos cada vez
mas eficaces?>.

En cualquier caso, no debemos olvidar que todavia existe un numero considerable de
muertes provocadas por la enfermedad que, al ser evitables en la mayoria de los casos, dan
una cifra inaceptablemente alta, siendo, aln hoy en dia, la TB una de las mayores amenazas
para la salud publica mundial®? 3.
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Si establecemos como meta la propuesta por la OMS para 2050 de conseguir que la
incidencia de tuberculosis sea menor de 1 caso por millbn de personas al afio a nivel
mundial, aun queda mucho camino por recorrer.

La TB es una enfermedad infecciosa transmisible causada por micobacterias, siendo el
agente etioldgico mas frecuente el Mycobacterium tuberculosis, descubierto por Koch en
1882. La enfermedad, de evolucion crénica y caracterizada por la formacion de granulomas,
se expresa en diferentes formas clinicas que incluyen afectacion pulmonar, del sistema
nervioso, del rifién o del hueso, pudiendo llegar incluso a producir sepsis*®. De todas estas
manifestaciones, la forma clinica mas frecuente es la pulmonar, la cual representa el 70% de
los casos®.

El reservorio fundamental de M.tuberculosis es el ser humano infectado, por lo que el
mecanismo de transmision mas habitual es la via aérea mediante la suspension de bacilos en
gotas de pequefio tamafio. Estas gotas son expulsadas por personas que padecen lesiones
activas en el parénquima pulmonar o en las mucosas respiratorias especialmente al toser o
estornudar y, al ser inhaladas por personas susceptibles, son capaces de llegar a los alvéolos
pulmonares de éstas, donde seran fagocitados por los macréfagos causando nuevas
infecciones®.

Desde el momento en que se produce la infeccion hasta que aparece una lesidn primaria
demostrable o una reaccion tuberculinica significativa pueden transcurrir de 2 a 12 semanas.
Siendo de vital importancia tener en cuenta este periodo, al que denominamos “periodo de
incubacién”®, a la hora de realizar una prueba diagndstica.

Es destacable que el 90% de las personas infectadas desencadenan una respuesta
inmunitaria suficiente capaz de evitar el desarrollo de la enfermedad clinica, permaneciendo
los bacilos de forma latente en pequefios focos en el organismo y provocando lo que se
denomina Infeccién Tuberculosa Latente (ITL). En estos casos las pruebas que pueden
determinar que el sujeto estd infectado son la presencia de una reaccién tuberculinica
mediante el uso de la Prueba de la Tuberculina (PT) y/o el uso de técnicas Interferon-Gamma
Release Assays (IGRA).

El riesgo de que la enfermedad progrese hasta producir manifestaciones clinicas es maximo
los 2 primeros afios posteriores a la infeccidn inicial y suele ocurrir dentro de los 5 afnos post
infeccion en la mitad de los casos, mientras que la otra mitad lo hace en un periodo posterior
a lo largo de su vida®.

Datos extraidos del Informe Epidemiolégico sobre la situacion de la Tuberculosis en Espaia
publicado en 2015 por el Centro Nacional de Epidemiologia del Instituto de Salud Carlos III,
indican que en nuestro pais fueron notificados 5.018 casos en el afio 2014 , lo que se
corresponden con una tasa de incidencia de 10,80 casos por 100.000 habitantes. Siendo esta
tasa un 10% inferior a la del afio anterior y situando a Espafa dentro de la clasificacion de
paises de baja incidencia segun criterios del Centro Europeo para la Prevencién y Control de
Enfermedades (ECDC), que incluye en este grupo a aquellos en los que la incidencia es
menor de 20 casos por cada 100.000 habitantes’.

En cuanto a Asturias, segin datos del ultimo informe epidemioldgico realizado por el
Observatorio de Salud, tras una década de descenso continuado, la TB empieza a
estabilizarse presentando un descenso mas moderado en los ultimos afios.
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Historicamente, en nuestra Comunidad Auténoma (CC.AA) la TB respiratoria mostraba una
incidencia superior a la media nacional. Si bien esta diferencia estadistica ha ido
disminuyendo con el paso de los afnos, aun continla siendo superior a la media de Espafia,
manteniéndose Asturias como la sexta CC.AA que presenta una tasa de TB respiratoria o
pulmonar mas elevada (por detras de Ceuta, Melilla, Galicia, Aragon y Cataluia) y como la
novena en casos de TB de forma general®.

Algunos de los factores de riesgo que aumentan la probabilidad de desarrollar esta
enfermedad y que podemos ver mas frecuentemente en nuestra CC.AA son: tabaquismo,
contacto con enfermos, diabetes, alcoholismo, terapias inmunosupresoras, neoplasias
(sobretodo en cabeza y cuello), silicosis, infeccidon por VIH-SIDA y la presencia de lesiones
fibréticas antiguas®?®.

Las manifestaciones clinicas de la tuberculosis pulmonar son poco especificas e incluso
asintomaticas. La persona habitualmente presenta tos, expectoraciéon (que puede ser
hemoptoica), dolor toracico y sintomatologia general como febricula, astenia, anorexia,
pérdida de peso y sudoracién nocturna de varias semanas de evoluciéon®. Por lo cual, en
todos aquellos pacientes que presenten estos signos con mas de dos semanas de evolucion,
que no obedezcan a otra posible causa conocida y que no cedan al tratamiento sintomatico
en el curso de una semana, debe descartarse el diagnéstico de TB®,

Si bien esta enfermedad puede afectar a cualquier persona, existen colectivos de mayor
riesgo entre los que destacan: convivientes y contactos préximos de pacientes tuberculosos,
usuarios de drogas por via parenteral, residentes de instituciones cerradas donde se
concentran personas con factores de riesgo, inmigrantes recientes de los Ultimos 5 afios
procedentes de paises con alta incidencia de TB, alcohdlicos, pacientes con tratamientos
inmunosupresores”®...

En el caso concreto de Asturias la mayor incidencia de casos de TB se presenta en hombres
(67%), siendo mas elevada dentro del grupo de mas de 75 anos (23.7%), por lo que deben
ser considerados con especial atencién a la hora de realizar una sospecha diagnéstica®.

Dado que la TB es una Enfermedad de Declaracién Obligatoria (EDO), individualizada o
nominal, vigilada mediante un sistema de Registro de Casos, son imprescindibles tanto la
identificacion oportuna como el tratamiento adecuado de los nuevos casos con el fin de
reducir la exposicién de otros individuos, disminuyendo con ello la incidencia y, a la larga, la
prevalencia de dicha enfermedad®.

Entre las medidas preventivas surge por tanto la necesidad de estudiar los contactos (EC), es
decir aquellas personas que han tenido relacién con un caso de TB activa durante el periodo
de transmisibilidad, pues el diagndstico temprano y el tratamiento correcto de estos
enfermos son fundamentales para conseguir reducir dicha incidencia y mortalidad.

Este tipo de diagnostico temprano en los pacientes portadores es especialmente importante
debido a las consecuencias que un retraso puede generar por el riesgo de transmision,
complicaciones y de muerte que presentan?®.

Por todo ello, los métodos de diagndstico se vuelven fundamentales dentro de la lucha contra
la enfermedad.

Como ya se ha dicho anteriormente, el diagndstico de la ITL se basa en el uso de la PT y/o el
uso de técnicas IGRA, tanto en el contexto de EC como en el despistaje de ITL en
determinados pacientes.
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El hecho de que el EC sea una de las actuaciones sanitarias mas eficaces para el control de la
TB se debe a que permite la deteccidn de todos los posibles nuevos casos de enfermos e
infectados originados como consecuencia del contacto con el foco infeccioso, rompiendo asi
la cadena de transmisién de la enfermedad!!. En el caso de personas que no presenten
signos clinicos, bacterioldgicos ni radioldgicos, sblo se realizara el diagndstico en aquellas
que pertenezcan a grupos considerados de riesgo®.

Aunque no existe una herramienta diagndstica “estandar oro”, histéricamente la prueba
utilizada para estudiar a estos pacientes ha sido la PT o Mantoux, debido a que era la Unica
prueba disponible, que presentaba un bajo coste y requeria un nivel muy basico en cuanto a
la tecnologia necesaria para llevarla a cabo'® '3, Sin embargo, esta prueba presenta una
serie de limitaciones relacionada con: los falsos positivos en sujetos vacunados con Bacillus
de Calmette y Guérin (BCG) o sensibilizados con micobacterias no tuberculosas, y con los
falsos negativos debidos a sujetos con infecciones virales concurrentes, vacunaciones con
virus vivos o situaciones de inmunosupresién® '3 4, Es decir, en determinados casos puede
ver reducida tanto su especificidad como su sensibilidad.

A mayores, existe cierta complicacion tanto en la correcta inoculacidon de la PT como en su
lectura que puede conllevar interpretaciones erréneas debido a que los criterios establecidos
no son universales, pudiendo variar entre paises. Asi, dosis reducidas de Tuberculina PPD
pueden aumentar la probabilidad de falsos negativos, mientras que dosis elevadas
aumentarian los falsos positivos, no existiendo tampoco consenso general en cuanto a los
puntos de corte para dichos resultados positivos!®. A todo ello se suma la posibilidad de
producirse el denominado efecto booster, consistente en que tras una primera PT negativa,
una segunda prueba, realizada tras 7-10 dias, ofrece resultado positivo debido a que la
primera tiene efecto recuerdo en el sistema inmunitario, siendo la segunda la Unica que
consigue producir respuesta inmune!?!®, Otros inconvenientes afiadidos son la necesidad de
una segunda cita para la realizacion de la lectura y la produccién de una inflamacién dolorosa
en el punto de administraciéon, induracidn y/o escara contraindicada en determinados
pacientes con enfermedades de la piel®®.

Desde hace unos afios se dispone de otros tipos de test para el diagndstico de la TB: las
denominadas técnicas IGRA. Se trata de test inmunoldgicos de sangre que ofrecen las
ventajas de ser mas especificos, no tener reacciones cruzadas con la vacuna BCG® (evitando
con ello los falsos positivos) y ser mas sensibles al evitar los falsos negativos que puedan
darse en personas inmunodeprimidasi?!%, Otras ventajas adicionales son que requieren una
Unica visita a consulta por parte del paciente, los resultados pueden estar disponibles en 24-
48 horas, son mas faciles de realizar por el personal sanitario por tratarse de una extraccion
de sangre ordinaria y son mas objetivas puesto que valoran el resultado de forma
cuantitativa. En contrapartida, hay que tener en cuenta que se trata de pruebas caras que
requieren ser llevadas a cabo en un laboratorio especializado y de cierta calidad por personas
cualificadas®?.

La metodologia de funcionamiento de las IGRA se basa en detectar y cuantificar la respuesta
inmunoldgica mediada por células frente a la infeccion por M.Tuberculosis. Las células T
producidas como parte de dicha respuesta se sensibilizan frente a los antigenos y, cuando
son estimuladas en el laboratorio, generan interferon gamma (IFN-©). Dichas técnicas miden
este IFN-© o la cantidad de células T que lo producen, en funcién de que se utilice el
QuantiFERON-TB Gold In Tube® (QFT-GIT) o el T-SPOT.TB® (T-SPOT), respectivamente.

En nuestra CC.AA. tanto la PT como las técnicas IGRA son llevadas a cabo en el laboratorio
de la Unidad de Referencia Regional de Micobacterias (URRM) del HUCA.
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Objetivos

e Determinar la situacién actual de las técnicas diagnosticas de Infeccion Tuberculosa
Latente (ITL) en Asturias.

e Examinar los beneficios aportados por cada uno de los distintos tipos de pruebas
diagndsticas.

Método

Para realizar esta revision se ha llevado a cabo una blusqueda de articulos en las bases de
datos PubMed, DIALNET vy la Biblioteca Virtual en Salud (BVS). Dicha busqueda se limito a
idioma espafiol, especie humanos, siendo el limite temporal los articulos publicados en los
ultimos 5 afios, hasta Abril de 2016. Fueron utilizadas como palabras clave: tuberculosis,
tuberculina, prueba de tuberculina, diagnostico, interferones y en inglés tuberculin,
tuberculin test, diagnosis e interferons todas ellas verificadas previamente como términos
DeCS y/o MeSH. Para la combinacion de términos se utilizaron los operadores booleanos
AND (y) y OR (o).

Se seleccionaron un total de 18 documentos, de los cuales 6 son revisiones, estudios
descriptivos, ensayos clinicos y articulos especiales (Tabla 1), siendo el resto documentos
extraidos directamente de las paginas web de la Organizacién Mundial de la Salud (OMS), del
Centro Nacional de Epidemiologia, el Gobierno del Principado de Asturias o la web de la
European Centre for Disease Prevention and Control (ECDC), entre otras (Tabla 2).

Tabla 1: Descripcién de los articulos seleccionados en las bases de datos.

PUBMED | Tuberculosis Revision 2015 | Los IGRA han mejorado el
AND diagnostico de la infeccion
tuberculin tuberculosa. Su mayor
especificidad ha permitido
reducir el nUmero de
profilaxis innecesarias y
ha aumentado el nimero
de resultados positivos en
comparacion con la PT en
inmunodeprimidos.

PUBMED | Tuberculosis Articulo 2013 | Los test IGRA han abierto
AND especial nuevas oportunidades
tuberculin test para optimizar el
AND diagndstico de ITL. Sin
diagnosis embargo aun esté por

definir con claridad en qué
situaciones deben
utilizarse, siendo
necesarios mas estudios
para establecer un
consenso definitivo.
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tuberculin test

BVS Tuberculosis Revision 2011 | Actualmente ningln
AND meétodo inmunoldgico
diagndstico existente puede
AND diferenciar la tuberculosis
prueba de latente de la activa.
tuberculina Estudios recientes
OR abordan nuevas
interferones estrategias con nuevos
biomarcadores pero los
altos costos de dichos
estudios dificultan la
elaboracion de
metanalisis.
Tuberculosis Estudio 2011 | Frente a la PT, los IGRA
AND descriptivo constituyen una excelente
BVS . - )
diagndstico herramienta en Salud
AND Publica para el diagnostico
prueba de de la ITL,
tuberculina proporcionanado un
OR diagndstico mas
interferones especifico, redueciendo el
ndmero potencial de
tratamientos y mejorando
el aprovechamiento de los
recursos sanitarios.
DIALNET | Tuberculina Revision 2011 | A dia de hoy parece que
AND las IGRA pueden
diagnéstico complementar la PT, pero
no sustituirla.
PUBMED | Tuberculosis Ensayo 2013 | El QFT, sélo o combinado
AND clinico con la PT, es un método

seguro para el diagndstico
de la ILT, contribueynedo
a una seleccién mas
especifica de los
individuos que necesitan
tratamiento preventivo.
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Tabla 2: Descripcion de los documentos utilizados extraidos de diferentes paginas web.

2014

Pagina Organizacion Mundial de la Salud (OMS)

Web

Enlace http://www.who.int/tb/publications/global_report/gtbri4_execsummary_summary_es.pdf
Web

Contenido | Resumen en espafiol del informeoriginal que contiene datos sobre la TB procedentes de

202 paises y territorios. Destaca los progresos en cuanto a vigilancia de la enfermedad y
las respuestas mundiales y nacionales que se han dado ante el problema en los ultimos
afos.

Afo 2015

>
N
o

Pagina World Health Organization (WHO)

Web

Enlace http://apps.who.int/iris/bitstream/10665/191102/1/9789241565059_eng.pdf

Web

Contenido | Informe completo sobre datos de la TB en 205 paises y territorios, abarcando mas del 99%

de la poblacion mundial. Especifica avances en prevencion, diagnéstico y tratamiento de la
enfermedad e identifica las areas donde los esfuerzos realizados estan siendo mas
potentes.

2014

>
= 13
o

Pagina World Health Organization (WHO)

Web

Enlace http://apps.who.int/iris/bitstream/10665/137094/1/9789241564809_eng.pdf

Web

Contenido | Informe completo sobre datos de la TB en 202 paises y territorios. Destaca el aumento de

casos nuevos y muertes con respecto a afios anteriores, debido a la mejoria de la
utilizacion de los datos disponibles a nivel nacional e internacional.

2015

Pagina Comité asesor de vacunas Asociacidon Espafiola de Pediatria (AEP)

Web

Enlace http://vacunasaep.org/documentos/manual/cap-40

Web

Contenido | Documento en que se estudia la TB, incluyendo la epidemiologia global de la enfermedad

en Espafia, por CC.AA. y grupos de edad y sexo. Se hace especial hincapié en los tipos de
vacunas, su inmunogenicidad, indicaciones, pautas, etc.
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2009

>
N
o

Pagina Agencia d’Informacid, Avaluacié i Qualitat en Salut (AIAQS) de Cataluia

Web

Enlace http://www.guiasalud.es/GPC/GPC_473_Tuberculosis_AIAQS_compl.pdf

Web

Contenido | Guia de Practica Clinica basada en la evidencia y con recomendaciones explicitas para las

situaciones clinicas mas frecuentes a las que se enfrentan los profesionales sanitarios al
detectar un caso de TB. Busca contribuir de forma efectiva a un diagndstico temprano,
tratamiento adecuado y a la prevencion de la transmision de la TB para frenar el avance de
este problema de salud.

2013

Pagina Instituto de Salud Carlos III

Web

Enlace http://www.isciii.es/ISCIII/es/contenidos/fd-servicios-cientifico-tecnicos/fd-vigilancias-
Web alertas/PROTOCOLOS_RENAVE.pdf

Contenido | Documento consenso de la Red Nacional de Vigilancia Epidemioldgica (RENAVE) para

establecer las basesde la vigilancia epidemioldgica y las medidas de salud publica para el
control de las enfermedades transmisibles que se vigilan y notifican en Espafia.

2014

Pagina Instituto de Salud Carlos III

Web

Enlace http://www.isciii.es/ISCIII/es/contenidos/fd-servicios-cientifico-tecnicos/fd-vigilancias-
Web alertas/fd-enfermedades/pdf_2015/TB_Informe_2014.pdf

Contenido | Informe que presenta la situacién epidemioldgica de la TB en Espaiia con datos

procedentes de la declaracion individualizada de RENAVE en 2014, asi como los datos
actualizados de los resultados de tratamiento de la enfermedad correspondientes a los
casos declarados en 2013.

_ - -

Pagina Observatorio de Salud en Asturias (OBVSA)

Web

Enlace https://www.asturias.es/Astursalud/Ficheros/AS_Salud%?20Publica/As_Vigilancia/Informes

Web %?20epidemiol%C3%B3gicos/Informe%20TB%202007-2012_web.pdf

Contenido | Ultimo boletin informativo en que se recogen los datos de TB en el periodo 2007-2012 en
Asturias. Establece la situacion de dicha enfermedad con respecto al resto de Espafia, sus
caracteristicas y distribucién geografica en particular.
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Pagina Osakidetza - euskadi.eus

Web

Enlace http://www.osakidetza.euskadi.eus/contenidos/informacion/protocolos_epidem/es_4328/a

Web djuntos/Tuberculosis_cas.pdf

Contenido | Abordaje integral de la TB que pone al dia algunos de los aspectos mas novedosos de la
misma, destacando especialmente los métodos de diagndstico.

2015

Pagina Gobierno del Principado de Asturias

Web

Enlace https://www.asturias.es/Astursalud/Ficheros/AS_Salud%?20Publica/As_Vigilancia/Informes
Web %?20epidemiol%C3%B3gicos/Tuberculosis/Informe%20TB%20Asturias%202013.pdf
Contenido | Informe en que se analizan los casos de TB registrados en Asturias por el Registro de

Enfermedades de Declaracion Obligatoria (EDO), el Sistema de Informacidn Microbioldgica
(SIM), el Registro de Altas de los Hospitales Generales del Sistema Nacional de Salud
(CMBD), el Registro de SIDA de Asturias y el Registro de Mortalidad de Asturias
correspondientes al afio 2013.

Afo 2015

Pagina Gobierno del Principado de Asturias

Web

Enlace https://www.asturias.es/Astursalud/Ficheros/AS_Salud%?20Publica/As_Vigilancia/CIRCULA
Web RES/Circular%20DGSP%2004_2015%20Actualizacion%?20diagnostico%20ITL.pdf
Contenido | Circular elaborada por la Direccion General de Salud publica del Gobierno del Principado de

Asturias en la que se establecen las recomendaciones para el diagndstico de la Infeccion
Tuberculosa Latente (ITL) en Asturias en base a la bibliografia reciente internacional, la
situacion de la enfermedad en Asturias y la consulta a expertos.

_ - o

Pagina European Centre for Disease Prevention and Control. (ECDC)

Web

Enlace http://ecdc.europa.eu/en/publications/publications/tuberculosis-laboratory-diagnostic-

Web methods-eu.pdf

Contenido | Manual destinado a proporcionar a los laboratorios oficiales de la Unidn Europea implicados
en el diagndstico de la TB informacion basada en la evidencia acerca de los principales
métodos diagnosticos y protocolos de actuacion frente a los casos de TB activa e ITL
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Si nos basamos en la bibliografia consultada para determinar cudl seria la mejor técnica a la
hora de diagnosticar una ITL, se puede extraer que la mayoria de los estudios defienden los
beneficios de las técnicas IGRA frente a uso de la PT, pues demuestran que la sensibilidad de
estos test fue del 70-90%, frente al 70-80% de la PT'2. Ademds, mientras que la
especificidad de las técnicas IGRA son altas tanto en vacunados como en no vacunados, la PT
Unicamente posee alta especificidad en personas no vacunadas, motivo por el cual las
recomendaciones actuales en cuanto al uso de estas técnicas establecen que todo resultado
positivo con la PT en una persona vacunada debe ser siempre confirmado mediante una
técnica IGRA; al igual que para cualquier resultado negativo de la PT en personas de edad
avanzada, niflos menores de 5 afios o pacientes inmunodeprimidos donde son frecuentes los
falsos negativos.

En aquellos casos en que se requiera una maxima
sensibilidad, se llevaran a cabo ambas pruebas
simultdneamente, realizando la extraccion de
sangre para las IGRA antes de aplicar la tuberculina
para evitar posibles alteraciones en los resultados
finales'?.

Ya en el caso de que exista necesidad de realizar un
diagnéstico de confirmacion de tuberculosis como
enfermedad, donde el principal objetivo es evitar la
demora del diagndstico, los métodos de eleccidon
utilizados serdn la radiografia (Rx) de térax,
baciloscopia y cultivo, que pueden ser combinados
con la PT o IGRA si se considera necesario.

Es decir, la prioridad de las técnicas diagndsticas para la TB es el poder ofrecer un
diagnéstico rapido que permita establecer un tratamiento eficaz con el menor retraso
posible, beneficiando enormemente tanto al individuo como al colectivo al evitar la
transmisién del bacilo en la comunidad. Sin embargo, también es importante evitar el
despistaje indiscriminado en la poblacién general debido a los costes que esto provoca, la
imperfeccion en la realizacion e interpretacion de los mismos y los posibles efectos
secundarios que puedan generar.

En Asturias, debido a problemas existentes con el suministro de Tuberculina PPD en al afio
2014, se emitid una circular desde la Direccién General de Salud Publica (DGSP) en la que se
establecieron una serie de recomendaciones temporales. Dicha circular (04/2014 de 4 de
Julio) exponia los problemas de suministro del medicamento comercializado en Espafia
debido a retrasos en su fabricacién, dando lugar a una ampliaciéon en el uso de alternativas
para el diagndstico de TB mediante la aplicacion de las técnicas IGRA. Una vez solucionados
los problemas de suministros de PPD, se decidi6 realizar una revisién y actualizacién de las
recomendaciones de nuestra Comunidad, que provocé una serie de cambios de los
protocolos, resumidos en las siguientes consideraciones.

1) En caso de necesidad de diagnosticar ITL en EC se considerara prioritario el uso de
técnicas IGRA, pasando a utilizarse la PT exclusivamente cuando se den todas y cada
una las siguientes circunstancias: personas no inmunodeprimidas mayores de 5 afios
y no vacunadas de BCG que pertenezcan a un grupo familiar o colectivo reducido, en
las que podamos asegurar que acudirdn a una segunda consulta para la lectura de la
prueba y que dicha prueba pueda ser realizada por personal sanitario con amplia
experiencia en la técnica.

RgR - Vol. 5 N°2,

60



QD

2) Cuando sea necesario diagnosticar ITL en EC en personas sin inmunosupresion que
no cumplan todos los criterios anteriores, la técnica de eleccidon sera siempre la QFT-
GIT; mientras que en inmunodeprimidos se realizard de forma simultanea las
técnicas QFT-GIT, T-SPOT, PT y Rx de térax para conseguir la maxima sensibilidad.
Llevandose a cabo todas ellas en las consultas de Atencién Especializada (AE).

En determinados casos especiales, tales como los nifios menores de 5 afios, se
recomienda la utilizacion de ambas técnicas IGRA de forma simultdnea por un
médico pediatra especialista.

Mientras que en pacientes menos cumplidores, de los que se sospeche que no
acudirdn a futuras consultas de seguimiento, se recomienda realizar directamente
una técnica IGRA junto con Rx de torax.

3) Aquellas personas que requieran diagnostico de ITL fuera de un EC y que se
encuentren inmunodeprimidas o sean candidatas a tratamiento inmunosupresor, las
recomendaciones seran las mismas que en el caso de inmunodeprimidos que si
pertenezcan a EC.

4) Por ultimo, el despistaje de ITL en personas que ingresan en centros de acogida,
desintoxicacidon o similares, sélo estard indicado en aquellos casos en que exista
riesgo real de desarrollo de la enfermedad y en los que se vaya a ofrecer tratamiento
si el diagnostico resulta positivo. Este despistaje sera realizado en los centros de
Atencion Primaria mediante el uso de la prueba QFT-GIT en pacientes
inmunocompetentes, reservandose la PT sélo para los casos indicados en el primer
apartado para el EC. En pacientes inmunodeprimidos seran realizados los mismos
procedimientos que en los casos citados anteriormente desde Atencidn Especializada.

Estas modificaciones en los protocolos de actuacidon en nuestra Comunidad conllevan
entonces que desde la Atencidn Primaria ya no se realice la PT de manera habitual, si no que
Unicamente se reserve para casos muy especificos, lo cual hace importante que los
profesionales sanitarios sepan que la Tuberculina deja de suministrarse de forma
centralizada y que su adquisicion dependera de las gerencias de cada Area Sanitaria y que
debe gestionarse de forma individualizada para cada uno de los casos.

Pero si revisamos otros documentos técnicos como el presentado en Marzo de 2016 por el
ECDC, en el cual se analizan los diferentes métodos de diagndstico de TB realizados por los
laboratorios de la Unidon Europea, se observa que existe una gran discrepancia entre las
guias de actuacién recomendadas en cada pais. Asi, mientras que muchos de ellos ya
incluyen las técnicas IGRA en sus protocolos, otros muchos siguen recomendando el uso de
la PT, bien de forma conjunta o individualmente. Dichas discrepancias parecen estar
directamente relacionadas con la incidencia de la enfermedad en cada uno de dichos paises y
con el nivel econémico de los mismos?'’.

Centrandonos especificamente en las recomendaciones aportadas por la ECDC para nuestro
pais en funcién de la incidencia y nivel socioecondmico, puede establecerse que lo correcto
seria utilizar un enfoque doble:

e En caso de que el objetivo sea diagnosticar una TB activa las técnicas IGRA no
deberian sustituir otros métodos estandar, teniendo en cuenta ademas que un uso
combinado de ambas no ofreceria valor afiadido alguno, salvo determinadas
excepciones.

e Sin embargo, para el EC en adultos existe una clara tendencia a recomendar el uso
de las IGRA, especialmente utilizando una estrategia de doble de diagnéstico junto
con la PTY.
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Asi, comparando ambos documentos, puede verse que quizds exista una propuesta
demasiado fuerte en nuestra Comunidad hacia la completa sustitucion de la PT por las IGRA
en la mayoria de las situaciones, cuando una importante parte de la bibliografia consultada
para la realizacion de la presente revision parece defender que, hoy por hoy, las IGRA
deberian complementar a la PT pero no sustituirla completamente>!31517:18 = debijendo ser
estudiado cada caso de forma particular antes de tomar la decision de qué prueba
diagndstica utilizar.

De acuerdo con las recomendaciones actuales para el diagnéstico de ITL en Asturias, el uso
de la PT pasa a ser basicamente hospitalario, utilizandose casi exclusivamente para
complementar resultados indeterminados obtenidos con las técnicas IGRA.

Todo ello basado en la premisa de ser estas mas adecuadas y eficientes debido a la
necesidad de confirmacidn que generan la mayoria de los resultados obtenidos con el uso
previo de la PT y el contexto en que se encuentra actualmente dicha enfermedad en Asturias
(incluyendo datos de vacunacion BCG de la poblacion, el descenso continuado de la
incidencia de TB y el aumento de las personas con tratamiento inmunosupresor en nuestra
Comunidad)*2.

En cuanto a la comparaciéon de los métodos diagndsticos de TB existentes, la bibliografia
sostiene que las nuevas técnicas IGRA estan ganando terreno en su utilizacion como pruebas
diagndsticas debido a presentar una serie de ventajas importantes con respecto a la PT: ser
mas sensibles, mas especificas y mas objetivas; frente a la Unica ventaja de la PT que es su
bajo coste.

Asi, enlazando ambas conclusiones, si bien parece que no existe duda alguna de que las
IGRA contribuyen notablemente a una seleccion mas especifica de los individuos que
requieren tratamiento preventivo evitando un considerable numero de tratamientos
innecesarios'”''8; tal vez seria recomendable realizar una revisién mas amplia que tuviera en
cuenta la discordancia presente en la bibliografia para ayudar a confirmar o modificar los
protocolos propuestos en nuestra Comunidad con el objetivo final de no basar nuestra
actuacion Unicamente en lo que parece una relacion de eficiencia, si no en buscar ofrecer la
mejor atenciéon disponible a estos contactos y contribuir con ello activamente en la
consecucion del ODM propuesto por la OMS para 2050.
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