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La tuberculosis (TB) es una vieja enfermedad que
precisa innovaciones. Cuenta con una vacuna, méto-
dos diagnésticos para detectar la infeccién tubercu-
losa (ITB) o la infeccién tuberculosa latente (si se
sigue usando el término “latente”, cada vez mds en
desuso), y pautas de tratamiento, algunas muy anti-
guas. La prueba de deteccién cldsica de la infeccidn
(intradermorreacciéon de Mantoux o prueba de la
tuberculina [PT]) es de 1908; la vacuna del bacilo de
Calmette y Guérin (BCG) se aplicé a humanos por
primera vez en 1921; el tratamiento de la ITB se inicié
en los afos 50 del siglo XX; y las pautas de seis meses
para el tratamiento de la TB sensible se aplican desde
los afios 80, también del siglo XX.

Sobre posibles nuevas vacunas, se estin desarro-
llando diversos ensayos clinicos de fase III que, si
demuestran su eficacia, permitirin en unos afios su
aplicacién sistemdtica. En cuanto a los tratamientos,
se ha progresado mucho en los dltimos afios, y ya dis-
ponemos de pautas que permiten reducir el tiempo de
tratamiento tanto para la I'TB como para las TB sensi-
bles y las TB multidrogorresistentes.

En relacién al tratamiento de la ITB, el pri-
mer ensayo clinico se remonta a 1955'. Después, un
ensayo en esquimales impulsado por el United States
Public Health Service demostré de manera pionera
que la profilaxis con isoniazida (H) reducia significa-
tivamente la incidencia de TB2. Actualmente, se utiliza
la pauta cldsica con H durante seis o nueve meses u
otras pautas basadas en rifamicinas (rifampicina [R]
cuatro meses; H + R tres meses; H + rifapentina [Rp]
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tres meses, pero solo una vez a la semana; y Rp diaria
durante un solo mes). Desafortunadamente Rp atin no
estd disponible en Europa®.

En cuanto al tratamiento de la TB, en las for-
mas sin resistencias farmacoldgicas, la pauta con dos
meses de H + R + pirazinamida (Z) + etambutol (E)
seguida de cuatro meses de H + R, esquema expre-
sado comunmente como 2HRZE/4HR, sigue siendo
la recomendacién estaindar en muchas guias y progra-
mas nacionales de TB*. El tratamiento mds breve dis-
ponible para TB pulmonar sensible a firmacos se basa
en una pauta diaria de 8 semanas de Rp + moxifloxa-
cino + H + Z, seguida de nueve semanas de Rp + H +
moxifloxacino®. Esta pauta no se recomienda en la TB
meningea, en embarazo, en nifios y en casos con alto
riesgo de efectos adversos a fluoroquinolonas.

En cuanto a las TB multidrogorresistentes, el
antiguo tratamiento con una combinacién de 5-7 far-
macos durante 20-24 meses, que inclufa la adminis-
tracién de inyectables durante 6-8 meses, ha quedado
obsoleto. La aparicién de fairmacos como bedaquilina,
delamaniday pretomanida, o la incorporacion de fluo-
roquinolonas, oxazolidinonas (linezolid/tidezolid) o
clofazimina, han permitido superar los esquemas con
inyectables®. Ahora, disponemos de pautas orales de
6-9 meses con eficacias muy superiores y con un perfil
de seguridad y tolerabilidad muy favorable’.

¢Y cémo ha ido, cémo va y, presumiblemente,
cémo ird el diagnéstico de la ITB, especialmente en
el medio penitenciario, que es el objeto de esta edi-
torial?
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La PT mide una reaccién inmune cutinea tras
la inyeccion de derivados proteicos purificados y ha
sido la prueba utilizada histéricamente. Sus mayores
inconvenientes son que puede ocasionar resultados
falsos positivos en vacunados con BCG y en infec-
tados por algunas micobacterias atipicas, y también
que es necesario que el paciente regrese 48-72 horas
después de la intradermorreaccién para la lectura de
la prueba. No obstante, debemos mucho al uso de
la PT, que ha permitido hacer buenos estudios sobre
prevalencia de la ITB, tanto a nivel local como inter-
nacional. En Espana, y en el dmbito penitenciario, son
destacables tres estudios de la dltima década del siglo
XX y la primera del XXI que mostraron prevalencias
de ITB del 55,5% sin influencia apreciable de inmi-
grantes, del 50,4% con un 37,8% de inmigrantes y del
53,3% en inmigrantes®1°.

ORIGEN Y DESARROLLO DEL
QUANTIFERON PARA DETECTAR
INFECCION TUBERCULOSA

Para superar las limitaciones de la PT, en 2001
se introdujo el ensayo QuantiFERON-TB (QFT),
el primero de lo que hoy conocemos como ensayos
de liberacién de interfer6n gamma, que fue aprobado
por la Administracién de Alimentos y Medicamentos
(FDA, Food and Drug Administration) de Estados
Unidos como ayuda diagndstica para la infeccién por
Mycobacterium tuberculosis. Esta prueba utiliza una
técnica de laboratorio in vitro para cuantificar la can-
tidad de interfer6n gamma liberado por los linfocitos
T de un individuo cuando se exponen a antigenos de
M. tuberculosis presentes en la sangre.

La primera generacién de QFT se basaba en la
estimulacién con derivados proteicos purificados,
y media la liberacién de interferén gamma en un
ensayo por inmunoabsorcidn ligado a enzimas, per-
mitiendo detectar inmunidad celular especifica con
menor interferencia por la vacunacién BCG que la
PT. A partir de 2005, se desarroll6 la segunda genera-
ci6on (QFT-TB Gold [QFT-G]), que usaba péptidos
sintéticos mds especificos (como ESAT-6 y CFP-10),
que no estn presentes en el bacilo de la vacuna BCG
ni en la mayorfa de micobacterias no tuberculosas,
aumentando asi la especificidad de la prueba. Poste-
riormente surgid la versién QFT-TB Gold In-Tube
(QFT-GIT) con antigenos adicionales (incluido
TB7.7) y un formato mis estandarizado. En con-
junto, estos avances constituyeron el paso definitorio
hacia una prueba de laboratorio objetiva y estandari-
zada para detectar I'TB a través de la respuesta inmu-
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nitaria celular, ofreciendo mayor precisién que la PT
en muchos contextos clinicos!!.

Recientemente se ha objetivado en presos de
Catalua, utilizando PT convencional y QTF que la
prevalencia de ITB en la poblacién penitenciaria de
Catalufa es del 25,2%"2.

ORIGEN Y DESARROLLO DE UN NUEVO
TEST CUTANEO PARA DETECTAR
INFECCION TUBERCULOSA

El Statens Serum Institur de Copenhague
impulsé hace mds de 15 afios investigaciones diri-
gidas a mejorar la especificidad de la clisica PT,
que culminaron con el ensayo clinico TESEC-06,
iniciado en 2012 con la participacién de centros de
Catalufia, Pais Vasco y Galicia coordinados por la
Unidad de Investigacién en Tuberculosis de Bar-
celona (uiTB), desde 2015 Fundacién (fuiTB). Este
ensayo, estudié una técnica diagnéstica (C-Tb, pos-
teriormente identificada también como Cy-TB) que
actda sobre los antigenos rdESAT-6 y rCFP-10 de
M. tuberculosis, y demostré que C-TB presenta una
sensibilidad y especificidad similar a la del QFT y
mejor especificidad que la PT, con la ventaja de evitar
la aparicion de resultados falsos positivos en vacu-
nados con BCG. Los autores conclufan que C-Tb
ofrecia resultados similares a los del QFT vy, por
tanto, podia ser una prueba diagndstica mds precisa
en entornos donde se emplea habitualmente la PT?.
Esta nueva prueba cutdnea ha sido recientemente
registrada en la Unién Europea con el nombre de
Siiltibcy®, y estd destinada a sustituir a la cldsica PT
y a coexistir con QFT, ya ampliamente utilizado en
algunas prisiones.

En este mismo ntumero de la Revista Espariola de
Sanidad Penitenciaria, Marco et al.® publican una revi-
sién sobre nuevas evidencias en relacién al diagnds-
tico y tratamiento de la ITB enfocadas a los centros
penitenciarios. De los datos que presentan, se deduce
que Siiltibcy® probablemente se empezard a aplicar en
algunas prisiones espafiolas en 2026, nueve afios des-
pués de la publicacién del ensayo clinico TESEC-06 y
solo meses después de su comercializacién en Espaiia.
La pauta de tratamiento de la ITB con Rp y H, una
vez a la semana durante tres meses, lamentablemente
no es utilizable en Espafia y en el resto de Europa vy,
por lo tanto, se empleard con 15 0 més afios de retraso
respecto al momento en que se publicé el ensayo que
demostraba su eficacia.

Esta situacion refleja lamentablemente la falta de
prioridad politica de la TB a escala internacional, a
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pesar de ser la enfermedad infecciosa que causé mayor
mortalidad en 2024.

Finalmente, esperemos que la brillante revisién
comentada® posibilite que las instituciones peniten-
ciarias espafiolas puedan aplicar pronto estos u otros
avances, que ya estan a nuestra disposicién, lo que
serfa un ejemplo para otras instituciones penitencia-
rias a nivel mundial.
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