TODOS POR UN
NUEVO PAIS

CIRCULAR EXFERNA Nos 000 7 pE 2015

26 FEB 2015

PARA: GOBERNADORES, ALCALDES, ENTIDADES TERRITORIALES DE SALUD
DEPARTAMENTALES, DISTRITALES Y MUNICIPALES, INSTITUCIONES
PRESTADORAS DE SERVICIOS DE SALUD PUBLICAS Y PRIVADAS,
ENTIDADES ADMINISTRADORAS DE PLANES DE BENEFICIOS DE
REGIMEN CONTRIBUTIVO, SUBSIDIADO Y DE EXCEPCION Y ENTIDADES
ADAPTADAS.

DE: MINISTRO DE SALUD Y PROTECCION SOCIAL

ASUNTO: ACTUALIZACION DE LOS LINEAMIENTOS PARA EL MANEJO
PROGRAMATICO DE TUBERCULOSIS Y LEPRA EN COLOMBIA

En desarrollo de las disposiciones legales contenidas en las Leyes 100 de 1993. articulo 173
numeral 2, 715 de 2001 articulo 42 numerales 1, 3 y 6, y 1438 de 2011, los Decretos 2323 de
2006 y 3518 de 2006. las Resoluciones 412 de 2000 y 1841 de 2013. y las Circulares Externas
058 de 2009 y 01 de 2013, en el marco de las competencias senaladas en el Decreto 4107 de
2011, y en ejercicio de sus funciones de rectoria, direccion, orientacion y conduccion del sector
salud. el Ministerio de Salud y Proteccion Social establece ajustes a los lineamientos actuales
para el manejo programatico de Tuberculosis y Lepra. con el fin de fortalecer algunos aspectos
operativos del programa de prevencion y control de dichas enfermedades. en los siguientes
terminos:

PRIMERO: Adoptar las nuevas definiciones programaticas para Tuberculosis formalizadas en
2013 por la Organizacion Mundial de la Salud OMS-, de conformidad con el Anexo 1 que hace
parte integral del presente acto.

SEGUNDO: Actualizar los esquemas de tratamiento contenidos en la Guia de Atencion Integral
de Tuberculosis Pulmonar y Extrapulmonar definidas en la Resolucion 412 de 2000. asi como
los establecidos en el numeral 5 de la Circular Externa 058 de 2009, de conformidad con los
Anexos 2 y 3 que hace parte integral del presente acto.

TERCERO: Proveer directrices técnicas para la implementacion de las acciones colaborativas
TB/VIH. de conformidad con el Anexo 4 que hace parte integral del presente acto

CUARTO: El Instituto Nacional de Salud INS, a través de los protocolos de vigilancia de Tu-
berculosis y Lepra, divulgara periodicamente los lineamientos y algoritmos para el uso de prue-
bas de susceptibilidad a farmacos.
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Continuacion de la Circular Externa No. de 2015. Actualizacion de los
lineamientos para el manejo programatico de tuberculosis y lepra en Colombia

QUINTO: Proveer directrices técnicas para la implementacion de las acciones colaborativas
TB/VIH (Anexo 5. Actividades colaborativas TB/VIH).

Por lo anterior, el Ministerio de Salud y Proteccion Social insta a todos los integrantes del
Sistema General de Seguridad Social en Salud -SGSSS-. a adoptar e implementar los
lineamientos contenidos en los Anexos Tecnicos que hacen parte integral de la presente Circular,
como instrumento técnico y cientifico de apoyo al fortalecimiento de la gestion tecnica a los
Programas departamentales, distritales y municipales de prevencion y control de Tuberculosis y
Lepra.

PUBLIQUESE Y CUMPLASE,

Dada en Bogota, D.C., a los 2 6 FEB 2015
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Anexo Técnico 1
Definiciones programaticas para Tuberculosis
adaptadas del documento “Definitions and reporting framework for
tuberculosis”, actualizado en diciembre de 2014
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DEFINICIONES

Las nuevas definiciones que a continuacion se presentan son la adaptacién del documento “De-
finitions and reporting framework for tuberculosis — 2013 (actualizado en Diciembre de 2014)"
publicado por la Organizaciéon Mundial de la Salud.

1. Definiciones de caso poringreso a tratamiento:
Caso de TB bacterioldgicamente confirmado: Es aquel con muestra biolégica positiva por
baciloscopia, cultivo o prueba molecular.
Caso de TB clinicamente diagnosticado: Es aquel caso que no cumple con los criterios para
la confirmacion bacteriologica, pero ha sido diagnosticado con tuberculosis activa por un médi-
co, quien ha decidido dar al paciente un ciclo completo de tratamiento antituberculosis. Esta
definicion incluye casos diagnosticados sobre la base de anomalias de rayos X y/o histopatolo-
gia sugestiva y/o tiene nexo epidemioldgico (contacto con un caso de tuberculosis confirmado).
Si estos casos clinicamente diagnosticados posteriormente resultan ser bacteriologicamente
positivos (antes o después de comenzar el tratamiento) deben ser reclasificados como bacterio-
l6gicamente confirmados.
Todos estos casos deben ser notificados al SIVIGILA y al Programa de TB. A su vez deben ser
ingresados al libro de pacientes, ingresados en los informes programaticos y evaluados en la
cohorte, independientemente si inicid tratamiento o no.
Los casos bacteriolégicamente confirmados o clinicamente diagnosticados de TB también se
clasifican por:
- Localizacion anatomica de la enfermedad;

Historia de tratamiento previo;

Resistencia a los medicamentos;

Condicién de VIH.

2. Clasificacion basada en la localizaciéon anatémica de la enfermedad

a) Tuberculosis pulmonar (TBP) Se refiere a cualquier caso bacteriolégicamente confirma-
do o clinicamente diagnosticado de TB, que implica el parénquima pulmonar o el arbol traqueo
bronquial. La TB miliar se clasifica como TBP porque hay lesiones en los pulmones. Las Linfoa-
denopatias tuberculosas intratoraxicas (mediastinicas y / o hiliares) o derrame pleural tubercu-
loso, sin alteraciones radiologicas en los pulmones, constituye un caso de TB extrapulmonar.

b) Tuberculosis extrapulmonar (TBE): Se refiere a cualquier caso bacteriolégicamente con-
firmado o clinicamente diagnosticado de TB que involucra otros érganos que no sean los pul-
mones, por ejemplo, pleura, ganglios linfaticos, abdomen, tracto genitourinario, piel, articulacio-
nes, huesos y meninges.

Un paciente con TB pulmonar y extrapulmonar debe notificarse y clasificarse como un caso de
TBP.
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3. Clasificacion basada en la historia de tratamiento de TB previo
a) Paciente nuevo: Paciente que nunca ha sido tratado por TB o que ha recibido medicamen-
tos anti TB por menos de un mes.

b) Paciente previamente tratado: Paciente que ha recibido 1 mes o mas de los medicamen-

tos anti-TB en el pasado. Se clasifica ademas por los resultados de su mas reciente ciclo de

tratamiento (ver tabla 1) de la siguiente manera:
i}y Tras Recaida: Paciente que ha sido previamente tratado por TB, fue declarado cu-
rado o tratamiento terminado al final de su ultimo ciclo de tratamiento, y ahora es diag-
nosticado con un episodio recurrente de TB (ya sea una verdadera recaida o un nuevo
episodio de TB causado por reinfeccion).
ii) Tras Fracaso: Paciente previamente tratado por TB, cuyo tratamiento fracasé (ver
definicion de fracaso)
iii) Recuperado tras pérdida de seguimiento: Paciente que ha sido tratado previa-
mente por TB y declarado pérdida al seguimiento al final de su tratamiento mas reciente.
iv)  Otros pacientes previamente tratados: son aquellos que han sido previamente
tratados por TB, pero cuyo resultado después del tratamiento mas reciente es descono-
cido o indocumentado.

4. Clasificacion basada en el estado de VIH

a) Paciente con TB y VIH: Se refiere a cualquier caso bacteriologicamente confirmado o
clinicamente diagnosticado de TB y que tienen un resultado positivo de la prueba del VIH reali-
zado al momento del diagndstico de TB u otra evidencia documentada de inscripcion a la aten-
cién de VIH, tales como la inscripcién en el registro de pre-TARV o en el registro de TARV una
vez que el TARV se ha iniciado.

b) Paciente con TB y sin VIH: Se refiere a cualquier caso bacteriolégicamente confirmado o
clinicamente diagnosticado de TB y que tiene un resultado negativo de la prueba del VIH reali-
zada al momento del diagnéstico de la TB. Cualquier paciente con TB y sin VIH que posterior-
mente se encuentra que tiene VIH debe ser reclasificado.

c) Paciente con TB y estado de VIH desconocido: Se refiere a cualquier caso bacteriologi-
camente confirmado o clinicamente diagnosticado de TB que no tiene ningun resultado de la
prueba del VIH y no hay otra evidencia documentada de inscripcion a la atencion del VIH. Si
posteriormente se determina el estado de VIH del paciente, este debe ser reclasificado.

5. Clasificacion basada en la resistencia a medicamentos

a) Monorresistencia: Resistencia a solo un medicamento anti-TB de primera linea.

b) Polirresistencia: Resistencia a mas de un medicamento de primera linea anti-TB (que no
sea |soniazida y Rifampicina a la vez).

Carrera 13 No0.32-76 - Coédigo Postal 110311, Bogota D.C
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c) Multidrogorresistencia: Resistencia al menos a la Isoniazida y la Rifampicina.

d) Extensamente resistente: Resistencia a cualquier fluorogquinolona y al menos uno de los
tres medicamentos inyectables de segunda linea (Capreomicina, Kanamicina y Amikacina),
en casos con multidrogorresistencia.

e) Resistencia a la Rifampicina: Detectada utilizando métodos fenotipicos y genotipicos, con
o0 sin resistencia a otros medicamentos anti-TB. Incluye cualquier resistencia a la Rifampici-
na, ya sea monorresistencia, multidrogorresistencia, polirresistencia o extensamente resis-
tente.

Estas categorias no son todas mutuamente excluyentes. Al enumerar la TB resistente a la Ri-
fampicina (TB-RR), por ejemplo, también se incluyen la tuberculosis multidrogorresistente (TB-
MDR) y la tuberculosis extensamente resistente (TB-XDR). A pesar de la practica actual de limi-
tar las definiciones de monorresistencia y polirresistencia sélo a farmacos de primera linea, los
futuros esquemas de medicamentos pueden hacer importante clasificar a los pacientes por los
patrones de resistencia de sus cepas a las fluoroquinolonas, los inyectables de segunda linea y
cualquier otro medicamento anti-TB para los que haya disponibilidad de PSF confiable.

6. Definiciones de caso por resultado al tratamiento
a) Pacientes tratados por TB sensible a los medicamentos
b) Pacientes tratados por TB resistente a medicamentos con tratamiento de segunda linea.

Los dos grupos son mutuamente excluyentes. Cualquier paciente que tiene TB resistente y es
puesto en tratamiento de segunda linea es retirado de la cohorte de resultado de la TB sensible.
Esto significa que el manejo del registro estandar de TB y el registro de tratamiento de TB con
segunda linea necesita ser coordinado para garantizar la adecuada contabilidad de los resulta-
dos del tratamiento.

Resultados del tratamiento de pacientes con TB (excluye pacientes tratados por TB-RR o
TB-MDR)

Todos los casos de TB bacteriolégicamente confirmados y clinicamente diagnosticados deben
ser asignados a un resultado de esta lista, excepto aquellos con TB-RR o TB-MDR, que se co-
locan en un esquema con medicamentos de segunda linea.

a) Curado: Paciente con TB pulmonar con bacteriologia confirmada al inicio del tratamiento y
que tiene baciloscopia o cultivo negativo en el ultimo mes de tratamiento.

b) Tratamiento terminado: Paciente con TB que completo el tratamiento sin evidencia de fra-
caso, PERO sin constancia que muestre que la baciloscopia o el cultivo del dltimo mes de
tratamiento, ya sea porque las pruebas no se hicieron, o porque los resultados no estén dis-
ponibles.

c) Fracaso: Paciente con TB cuya baciloscopia o cultivo de esputo es positivo en el mes 4 o
posterior durante el tratamiento.
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d) Fallecido: Paciente con TB que muere por cualquier razoén antes de comenzar o durante el
curso del tratamiento.

e) Pérdida en el seguimiento: Paciente con TB que no inicié tratamiento o interrumpio el tra-
tamiento durante 1 mes o mas.

f) No evaluado: Paciente con TB que no se le ha asignado el resultado de tratamiento. Inclu-
ye los casos «transferidos» a otra unidad de tratamiento y también los casos cuyo resultado
del tratamiento se desconoce en la unidad que reporta.

g) Tratamiento exitoso: La suma de curados y tratamientos terminados.

Si se encuentran en cualquier momento pacientes que tienen una TB-RR o TB-MDR, deben
comenzar con un esquema adecuado con medicamentos de segunda linea. Estos casos son
excluidos de la cohorte principal de TB cuando se calculen los resultados del tratamiento (estos
eran los antiguos fracasos) y se los incluye sélo en el analisis de cohorte de tratamiento de TB
con medicamentos de segunda linea.

Tabla No. 1 Resultados de pacientes con TB-RR/MDR/XDR tratados con tratamiento de
segunda linea

Resultado Definicion

Curado Tratamiento completo segln lo recomendado por la politica nacional sin evi-
dencia de fracaso Y tres o mas cultivos negativos consecutivos con intervalo
de por lo menos 30 dias entre ellos, después de la fase intensiva.

Tratamiento completo segun lo recomendado por la politica nacional sin evi-
Tratamiento dencia de fracaso, PERO sin constancia de tres o mas cultivos negativos
terminado consecutivos con al menos 30 dias de intervalo después de la fase intensiva.

Fracaso al tra- | Tratamiento suspendido o necesidad de cambio permanente de esquema o
tamiento por lo menos de dos farmacos anti-TB debido a:

[l Falta de conversion al final de la fase intensiva a, o

1 Reversion bacteriologica en la fase de continuacion después de con-
version a negativo, o

[1 Evidencia de resistencia adicional adquirida a las fluoroquinolonas o
medicamentos inyectables de segunda linea; o,

1 Reacciones adversas a medicamentos (RAM).

Fallecido Un paciente que muere por cualquier razén durante el curso del tratamiento.

Pérdida en el | Un paciente cuyo tratamiento fue interrumpido durante 2 meses consecuti-
seguimiento VOS 0 mas.

No evaluado Un paciente al que no se le ha asignado ningun resultado del tratamiento.
(Esto incluye los casos "transferidos a" otra unidad de tratamiento y cuyos
resultados del tratamiento se desconocen).

Tratamiento La suma de curados y tratamientos completos.

Carrera 13 No.32-76 - Codigo Postal 110311, Bogota D.C
Teléfono:(57-1)3305000 - Linea gratuita: 018000952525 Fax: (57-1)3305050 - www.minsalud.gov.co



06LT7 26 FEB

l'.f
J L

4

-

rn" U

i

AN cixcn 11 < TODOSPORUN
(%) MINSALUD ‘e~ NUEVOPAIS

QLIDAD EDLCA

exitoso

Fuente: Adaptado de "Definitions and reporting framework for tuberculosis — 2013 (actualizado en Diciembre de
2014)" Organizacion Mundial de la Salud.

Para el fracaso al tratamiento, |a falta de conversion al final de la fase intensiva implica que el
paciente no convierte dentro de la duracion maxima de la fase intensiva aplicada por el progra-
ma.

Los términos "conversion" y "reversion” del cultivo tal como se utiliza aqui se definen como si-

gue:

Conversion (a negativo): la conversion negativa del cultivo se considera cuando dos cultivos
consecutivos, tomados al menos con intervalo de 30 dias, se encuentran negativos. En
tal caso, la fecha de recoleccion de la muestra del primer cultivo negativo se usa como la
fecha de conversién.

Reversién (a positivo): se considera que el cultivo revierte a positivo cuando, después de una
conversion inicial, se encuentran dos cultivos consecutivos positivos, tomados al menos con
intervalo de 30 dias. Para el propésito de definir el fracaso al tratamiento, la reversion se consi-
dera sélo cuando se produce en la fase de continuacion.
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Anexo Técnico 2

Directrices y recomendaciones del Comité Nacional Asesor para el
tratamiento de la enfermedad tuberculosa activa
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Directrices y recomendaciones del Comité Nacional Asesor para el tratamiento de la en-
fermedad Tuberculosa activa

El tratamiento del enfermo con tuberculosis debe hacerse de manera ambulatoria, la
hospitalizacion se realiza sélo en casos especiales segun el criterio médico y/o la condicion del
paciente en relacion con su enfermedad.

Previo al inicio del tratamiento, todo paciente debe ser evaluado por el médico quien diligenciara
la tarjeta individual del paciente y la ficha de notificacion del SIVIGILA en sus partes
correspondientes, incluyendo el esquema de tratamiento. La administracion del tratamiento
debe ser supervisado (el paciente toma los medicamentos bajo estricta observacion).

1. CONSIDERACIONES EN EL TRATAMIENTO

En pacientes nuevos que tengan baciloscopia positiva al final del segundo mes de tratamiento,
se debera solicitar cultivo y pruebas de sensibilidad a farmacos (PSF) y continuar con los
medicamentos de primera fase (fase intensiva) hasta obtener los resultados de las PSF. Si el
cultivo es negativo o positivo pero con susceptibilidad a los medicamentos, se pasa a segunda
fase hasta completar un esquema total de 9 meses de tratamiento. Si la prueba de sensibilidad
demuestra resistencia, el paciente debe ser evaluado por el especialista y se debe instaurar un
esquema de acuerdo con los parametros y lineamientos para el manejo de personas con
Tuberculosis con farmacorresistencia. Si durante el seguimiento el paciente presenta
baciloscopia o cultivo positivo en alguno de sus controles se debera realizar PSF.

2. ESQUEMAS DE TRATAMIENTO
a) ADULTOS:

Las siguientes son las dosis recomendadas de los medicamentos de primera linea utilizados
para el tratamiento de la tuberculosis en adultos:

Tabla No. 1 Medicamentos, dosis y esquemas para el tratamiento de tuberculosis sensi-
ble en adultos y niflos con peso mayor o igual a 25 kg.

Dosis diaria ’
(mg/kg) Dosis 3/semana Dibats
Medicamento g/ng (mg/kg) S :
Rango entre pa- ; ; maxima/dia
; ; Rango entre paréntesis
réntesis
Slic ; Diaria: 300mg;

Isoniazida (H) 5(4a6) 10 (8 a 12) 3/semanal 900mg
Rifampicina (R) 10 (8a 12) 10(8a12) Diaria: 600mg;
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Do(!s?;s /r;f:a)na Dosis 3/semana Dosis
Medicamento g’%g (mg/kg) .. "
Rango entre pa- i . maxima/dia
; i Rango entre paréntesis
réntesis
3/semanal 600mg
0a40
Pirazinamida (2) 25 (20 a 30) S3i(E0le)
30 (25
Etambutol (E) 15 (15 a 20) (b ads)

Fuente: Treatment of tuberculosis Guidelines. Fourth edition. World Health Organization 2010

Tabla No. 2 Recomendaciones para el tratamiento de tuberculosis en adultos y nifios con
peso mayor a 30 kg, usando dosis fija combinada - DFC - de RHZE 150/75/400/275 y RH

150/150.

Namero de tabletas

Fase intensiva Fase de continuacion
Rango de peso en | diaria, lunes a sabado (56 | tres veces por semana
Kg dosis) (56 dosis)

RHZE* RH 150/150

150/75/400/275
30-39 2 2
40-54 3 3
55 Kg o mas 4 4

Fuente: Adaptado de Managing pharmaceuticals and commodities for tuberculosis: a guide for national tuberculo-
sis programs. Arlington, VA, Management Sciences for Health, 2005

Recuerde

e En cada control verificar el peso del paciente y ajustar las dosis del medicamento acorde
al peso.

e En personas con pesos extremos verifique las dosis/peso Kg para evitar subdosificacion
o sobredosificacion.
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Tabla No. 3 Recomendaciones para el tratamiento de tuberculosis en adultos

con TB/VIH utilizando dosis fija combinada - DFC - de RHZE 150/75/400/275, RH 150/150 y

RH 150/75
Numero de tabletas
Fase intensiva Fase de continuacién
Rango de Diaria de lunes a sabado Diaria de lunes a sabado,
peso en Kg (56 dosis) (196 dosis)
RHZE
150/75/400/275 ki
30-39 2 2%
40-54 3 3
55 o mas 4 4

Fuente: Adaptado de Managing pharmaceuticals and commodities for tuberculosis: a guide for national tuberculosis
programs. Arlington. VA, Management Sciences for Heaith, 2005.

*Para los pacientes con peso entre 30-39 kg puede utilizarse la presentacion RH 150/150 de
manera diaria en la fase de continuacion, ya que no supera las dosis diarias maximas permiti-
das de Isoniazida.

En caso de no contar con la presentacion RH 150/75 se utilizara la presentacion RH 150/150
trisemanal.

Consideraciones:

v En personas con tuberculosis e insuficiencia renal que se encuentran en terapia dialitica,
se recomienda administrar la dosis del esquema estandar posterior a la didlisis.

3 En las personas con tuberculosis e insuficiencia renal que no se encuentran en terapia
dialitica, se recomienda ajustar las dosis de Etambutol de acuerdo a los resultados de las prue-

bas de funcidén renal.

v Casos especiales de personas con tuberculosis y otras comorbilidades como insuficien-
cia hepatica deberan ser evaluados con el especialista con dosificacion individualizada.

b) NINOS:

Las siguientes son las dosis recomendadas de medicamentos antituberculosis para uso diario
en el tratamiento de la tuberculosis en los nifios (peso menor a 25kg):

Carrera 13 No.32-76 - Codigo Postal 110311, Bogota D.C
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Medicamento Dosis diaria (mgf'kg) : Dosis maxima
Rango entre paréntesis
Isoniazida (H) 10 mg/kg (7 - 15 mg/kg) 300 mg /dia
Rifampicina (R) 15 mg/kg (10 — 20 mg/kg) 600 mg /dia
Pirazinamida (2) 35 mg/kg (30 a 40 mg/kg)
Etambutol (E) 20 mag/kg (15 a 25 mg/kg)

Fuente: Guidance for national tuberculosis programmes on the management of tuberculosis in children 2nd ed. World
Health Organization, 2014.

Nota: Una vez que los nifios alcancen un peso de 25 Kg, se utilizaran las dosis de
medicamentos para adultos.

Tabla No. 4 Directrices provisionales para el tratamiento de la tuberculosis en nifios (con
peso menor de 30 kg) usando las dosis fija combinada — DFC - actualmente disponibles
(RHZ 60/30/150) y las dosificaciones alcanzadas por peso:

Numero de tabletas
Rango de peso en Kg e P mtgnsnva ;
diaria de lunes a sabado (56 dosis)
RHZ (60/30/150) Etambutol (100 mg)*
4-6 1 1
7-10 2 2
11-14 3 2
15-19 4 3
20-24 5 4
25-29** 5 5

Fuente: Adaptado de Guidance for national tuberculosis programmes on the management of tuberculosis in children
2nd ed. World Health Organization, 2014. Anexo 5: Interim guidelines for treatment of TB in young children (less than
25 kg) using currently available FDCs (RHZ 60/30/150) and dosages achieved per weight.

* Esta presentacion de Etambutol no se encuentra disponible en el pais. Durante el afo 2015 el
Ministerio gestionara la adquisicion de la misma. Mientras tanto se debera calcular el nimero de
tabletas a administrar de acuerdo al peso y la presentacion disponible.

**El nimero de tabletas para los nifos de 25-29 kg estan calculadas con base en las dosis de
adultos, pero administradas en presentaciones pediatricas. Esto siguiendo las recomendacio-
nes del documento Guidance for national tuberculosis programmes on the management of tu-
berculosis in children 2nd ed. World Health Organization, 2014.

Para los nifios con 30 Kg o mas utilice la tabla de adulto con las dosis y presentaciones de adul-
tos.
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Para la fase de continuacidn, se recomienda utilizar la siguiente tabla:

Tabla No. 5 Fase de continuacién con la presentacion RH 60/30 o con la presentacion RH

150/150
RH (60/30)*
Rango de peso Esquema recomendado RH (150/150)
en Kg diario de lunes a sabado Diario (112 dosis)
(112 dosis)
4-6 1 -
7-10 2 -
11-14 3 -
15-19 4
20-24 5) i
25-29** 2

Fuente: Adaptado de Guidance for national tuberculosis programmes on the management of tuberculosis in children
2nd ed World Health Organization, 2014

* Esta presentacién no se encuentra disponible en el pais. Durante el ano 2015 el Ministerio
gestionara la adquisicion de la misma.

**El nimero de tabletas administradas para los nifios de 25-29 kg estan calculadas con base en
las dosis de adultos. Esto siguiendo las recomendaciones del documento Guidance for national
tuberculosis programmes on the management of tuberculosis in children 2nd ed. World Health
Organization, 2014.

Tabla No. 6 Fase de continuacion con la presentacion RH 60/60

RH (60/60)

Rango de peso

en Kg. tres veces por. semana
(56 dosis)

4-6 1

7-11 2

12-15 3

16-19 4

20-24 5

25-29** S

**E| numero de tabletas administradas para los nifios de 25-29 kg estan calculadas con base en
las dosis de adultos. Esto siguiendo las recomendaciones del documento Guidance for national
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tuberculosis programmes on the management of tuberculosis in children 2nd ed. World Health
Organization, 2014.

Recuerde:

e Se debe pesar a los nifios en cada consulta y ajustar el esquema de tratamiento de
acuerdo al peso.

e« En casos excepcionales en que se ha descartado coinfeccion con VIH y no sea posible
la administracién diaria del medicamento, se puede considerar la administracion trise-
manal del tratamiento con la presentacion RH 60/60 como lo indica la siguiente tabla:

Recomendaciones especificas:

v Debido a que Colombia presenta una prevalencia superior al 5% de VIH entre los casos
con TB se recomienda que los nifios con TB pulmonar o linfadenitis tuberculosa periférica sean
tratados con un régimen de cuatro farmacos (HRZE) por 2 meses seguidos de un régimen de
dos farmacos (HR) durante 4 meses en las dosificaciones determinadas’.

v Los nifios de 0 — 3 meses de edad con TB pulmonar o linfadenitis tuberculosa periférica
presunta o confirmada, deben tratarse con prontitud con los regimenes de tratamiento descritos.
El tratamiento puede requerir ajuste de dosis para mediar el efecto de la edad y la posible toxi-
cidad en lactantes. La decision de ajustar la dosis debe tomarse por un medico con experiencia
en el manejo de la TB pediatrica®.

v Los nifies con sospecha o confirmacion de meningitis tuberculosa o TB osteoarticular
deben ser tratados con un régimen de cuatro farmacos (HRZE) por 2 meses, seguido de un
régimen de dos farmacos (HR) durante 10 meses, la duracion total del tratamiento es de 12
meses. Las dosis recomendadas para el tratamiento de la meningitis tuberculosa son iguales a
las descritas para tuberculosis pulmonar®.

v Se recomienda que los nifios con tuberculosis e infeccion por VIH confirmada no sean
tratados con regimenes intermitentes (3 veces por semana) en la fase de continuacion®. Sin
embargo, su aplicacidén esta sujeta a las presentaciones de medicamentos disponibles en el
pais. La duracién de la fase de continuacion sera de 98 dosis en esquemas trisemanales y 196
dosis en esquemas diarios para este tipo de casos.

! Guidance for national tuberculosis programmes on the management of tuberculosis in children 2nd ed. World Health Organization,

2014
2 Recommendation 14. Guidance for national tuberculosis programmes on the management of tuberculosis in children 2nd ed. World Health Organization, 2014

® Recommendation 14. Guidance for national tuberculosis programmes on lhe management of tuberculosis in children 2nd ed. World
L—|eallh Organization, 2014

Recommendation 26. Guidance for national tuberculosis programmes on the management of tuberculosis in children 2nd ed. World
Health Organization, 201
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v En todos los casos se debera hacer un seguimiento estricto a las reacciones adversas a
farmacos antituberculosis.
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Anexo Técnico 3

Directrices y recomendaciones del Comité Nacional Asesor para el
diagnostico y tratamiento de la infeccion tuberculosa latente
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1. GRUPOS PRIORITARIOS PARA LA BUSQUEDA DE INFECCION TUBERCULOSA LATENTE:

Teniendo en cuenta las recomendaciones de la OMS en su documento: “Directrices sobre la
atencién de la infeccién tuberculosa latente” publicado en noviembre de 2014’, los grupos
prioritarios para busqueda de la infeccion tuberculosa latente en Colombia seran:

e Personas que viven con VIH,

. Niflos en contacto con enfermos de TB pulmonar,

. Personas que vayan a comenzar tratamientos con terapia biolégica para enfermedades
autoinmunes.

. Personas con insuficiencia renal crénica sometidos a dialisis,

. Personas que se preparan para recibir trasplantes de érganos o hematicos

. Personas con silicosis.

Trabajadores de la salud y poblacion privada de la libertad seran considerados en directrices
especificas posteriores.

Durante el ano 2015 la prioridad continuaran siendo las personas que viven con VIH y los ninos
menores de 5 anos contacto de personas con TB activa, sin embargo, a medida que se
incrementen las existencias de Isoniazida se entregara desde el Ministerio de Salud vy
Proteccion Social la profilaxis para el tratamiento de la infeccion tuberculosa latente en los otros
grupos mencionados, mientras tanto, la profilaxis estara a cargo del aseguramiento del usuario.

2. PROCESO DIAGNOSTICO DE LA INFECCION TUBERCULOSA LATENTE:

El primer paso en el proceso diagnoéstico de la TB latente es descartar |a tuberculosis activa en
los grupos priorizados preguntando a las personas si presentan sintomas de TB tales como: tos,
hemoptisis, fiebre, sudores nocturnos, pérdida de peso o pobre ganancia de peso (nifios),
disnea y fatiga®.

En caso de presentar sintomas de TB se deben realizar los estudios para descartar tuberculosis
activa.

En caso de no presentar sintomas de TB se procedera a solicitar la PPD, la cual se considerara
positiva en estos grupos priorizados cuando se presente una induracion de 5 mm o mas.

' Organizacién Mundial de la Salud. Directrices sobre la atencién de la infeccion tuberculosa latente. 2015. [consultado 5 de no-
viembre de 2014]. Disponible en: http:/fapps. who.inViris/bitstream/10665/137336/1/9789243548906_spa pdf?ua=1
2 Organizacion Mundial de la Salud. Directrices sobre la atencion de la infeccion tuberculosa latente. 2015. [consultado 5 de no-
viembre de 2014). Disponible en: hitp /apps who.int/ins/bitstream/10665/137336/1/9789243548906_spa pdf?ua=|
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Una prueba de tuberculina positiva por si sola no distingue entre la infeccion tuberculosa latente
y la enfermedad tuberculosa activa. En los pacientes con Sida, o en pacientes severamente
desnutridos o con tuberculosis miliar, la prueba de tuberculina puede incluso ser negativa
aunque tengan la enfermedad tuberculosa activa®.

Ante la sospecha de un falso negativo, se recomienda, repetir la prueba una semana después
de la primera para evaluar el efecto booster'. Si este segundo resultado es positivo se
procedera a diferenciar entre tuberculosis activa y tuberculosis latente. Si este segundo
resultado es negativo, se considera que la persona no ha estado expuesta a la infeccién por
tuberculosis. (Para mayor informacién sobre la PPD por favor remitase a la Guia para la
aplicacion y lectura de la prueba de tuberculina publicada por el Ministerio de Salud y
Proteccién Social y la Organizacién Panamericana de la Salud, 2012).

La PPD debe realizarse utilizando el método de Mantoux. El método de multiples punciones no
se debe utilizar dado que los resultados de la prueba no son confiables debido a que la cantidad
de tuberculina inyectada por via intradérmica, no se puede controlar.

Si la PPD es positiva se recomienda realizar una radiografia de térax y de acuerdo a los
resultados iniciar el tratamiento de TB latente. (Ver a continuacion algoritmo diagnéstico para
TB latente).

. Organizaciéon Panamericana de la Salud. Coinfeccion TB/VIH: Guia Clinica. Version aclualizada - 2010. Washington D.C.: OPS;
2010.

4 Caminero JA, Farga V. Tuberculosis. 3° edicion. 2011. Editorial Mediterraneo.
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ALGORITMO DIAGNOSTICO PARA TB LATENTE EN COLOMBIA

Persona en grupo prioritario para deteccién de
infeccidn tuberculosa latente

N/

Tamizaje clinico para descartar tuberculosis activa con base
en los siguientes sintomas: Tos, hemoptisis, fiebre, sudores
nocturnos, pérdida de peso o pobre ganancia de peso en
nifios’, disnea y fatiga.

Ningin sintoma Uno o mis sintomas

\/

Realice prueba de tuberculina (PPD) o de Investigar para

manera excepcional {prueba de liberacidn TB y otras
de interferén gamma (IGRA)® enfermedades

En personas que viven con VIH [PVV) Radiografia de

repita la PPD anual o antes de acuerdo | térax
al riesgo individual de exposiciéna la TB .

¥ tamice clinicamente para‘TB activaen Ninguna
cada consulta dncialis

Cualquier
anomalia

Tratar infec-

cion latente

Fuente: Adaptado de OMS “Directrices sobre la atencién de la infeccion tuberculosa latente” 2015 y
WHO HIV/AIDS Programme, “Consolidated guidelines on the use of antiretroviral drugs for treating and

preventing HIV infection, Recommendations for a public health approach”, June 2013
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Notas al Algoritmo:

a Pobre ganancia de peso en nifos se define como:

. Reportada pérdida de peso o muy bajo peso (peso para la edad menor que -3Z);
° Bajo peso (peso para la edad menor que -2Z).

. Pérdida de peso confirmada (>5%) desde la ultima visita.

. Curva de crecimiento estancada’®

b Aunque la evidencia demuestra que se pueden utilizar tanto las pruebas de liberacion de
interferon gamma (IGRA) como la prueba cutanea de la tuberculina (PPD) para la identificacion
de las personas con infeccion tuberculosa latente, en Colombia la prueba de eleccion es la
PPD.

c El tamizaje clinico de rutina en personas que viven con VIH incluye la evaluacion de:
Fiebre, tos, pérdida de peso y diaforesis nocturna de cualquier duraciéon en cada consulta. La
ausencia de estos cuatro sintomas tiene un valor predictivo negativo de tuberculosis del 97,7%".
En caso de presentarse uno o mas de estos sintomas se debe investigar para tuberculosis
activa.

3. ESQUEMAS DE TRATAMIENTO DE LA INFECCION TUBERCULOSA LATENTE
La pauta de eleccion para el tratamiento de la infeccion tuberculosa latente en Colombia es
Isoniazida:

En adultos 5 mg/kg/dia maximo 300 mg dia por 9 meses’
En nifios 10 mg/kg/dia maximo 300 mg dia por 9 meses®

Las personas que viven con VIH, contacto de una persona con tuberculosis activa, deben recibir
profilaxis con Isoniazida, independiente del resultado de la PPD, luego de descartar TB activa.
En niflos que viven con VIH menores de 12 meses, se administrara profilaxis con |soniazida
solo si tienen contacto con un caso confirmado de TB y no tienen tuberculosis activa, luego de
las investigaciones de rutina®.

3 WHO HIV/IAIDS Programme. Consolidated guidelines on the use of antirelroviral drugs for Ireating and preventing HIV infection,
Recommendations for a public health approach. June 2013.

6 Getahun H, Kittikraisak W, Heilig C, Corbett E, Ayles H, Cain K, et al. Development of a Standardized Screening Rule for Tubercu-
losis in People Living with HIV in Resource-Constrained Seltings: Individual Participant Data Meta-analysis of Observational Studies.
PL0S Med [serie en internel). 2011 [citado 9 diciembre de 2013]; 8(1): [aprox. 23 p]. Disponible en:

http:/lvvew plosmedicine.org/article/info%3Adoi%2F 10.1371%2Fjournal.pmed. 1000391

7 Organizacién Mundial de la Salud. Direclrices sobre la atencién de la infeccion tuberculosa latente. 2015. [consultado 5 de no-
viembre de 2014). Disponible en: hup://apps who.int/ins/bitstream/10665/137336/1/9789243548906_spa pdf?ua=1

8 Organizacién Mundial de la Salud. Direclrices sobre la atencion de la infeccion luberculosa latente. 2015. [consultado 5 de no-
viembre de 2014]. Disponible en: hitp://apps.who.int/ins/bitstream/10665/137336/1/9789243548906_spa pdf7ua=1

9 WHO HIV/AIDS Programme. Consolidated guidelines on the use of antiretroviral drugs for treating and preventing HIV infection,
Recommendations for a public health approach. June 2013.
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4. SEGUIMIENTO AL TRATAMIENTO:

Con el fin de evaluar las condiciones clinicas de los pacientes a los cuales se les inicia el
tratamiento de la infeccion tuberculosa latente, se recomienda realizar controles médicos
mensuales donde se determine la adherencia al tratamiento y la identificacion temprana de

reacciones adversas, y se entregue el medicamento con esta misma periodicidad para
tratamiento autoadministrado.

Como parte del proceso de seguimiento el Ministerio, ha estandarizado una ficha de control
para el tratamiento de la infeccion tuberculosa latente, la cual debera ser diligenciada por el
personal a cargo de la atencidon y seguimiento de los pacientes.

La terapia preventiva con Isoniazida no aumenta el riesgo de resistencia a la Isoniazida si se ha
descartado tuberculosis activa. Por lo tanto, esta consideracion no debe constituirse en una
barrera de acceso a la profilaxis'®"" "2

10 Organizacién Mundial de la Salud. Directrices sobre la atencion de la infeccion tuberculosa latente. 2015. [consultado 5 de no-
viembre de 2014). Disponible en: http://apps.who.mvins/bitstream/10665/137336/1/9789243548906_spa pd{?ua=1

11 WHO HIV/AIDS Programme. Consolidated guidelines on the use of antiretroviral drugs for treating and preventing HIV infection,
Recommendalions for a public health approach. June 2013.

12 World Health Organization. Guidelines for intensified tuberculosis case-finding and isoniazid preventive therapy for people living
with HIV in resource-constrained settings. Italy: WHO; 2011.
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ACTIVIDADES COLABORATIVAS TB/VIH

El Ministerio de Salud y Proteccién Social hace un llamado a fortalecer la implementacion de las

actividades colaborativas TB/VIH, bajo las siguientes directrices:

1. Coordinacion de las actividades colaborativas TB/VIH: Todas las entidades territoriales
deberan contar con una mesa colaborativa TB/VIH o una instancia de coordinacién de las
actividades colaborativas en las que deben participar los referentes de TB, SSR/VIH y vigilancia
epidemiologica, las EAPB, ESE, IPS de atencién integral del VIH y representantes de la
sociedad civil. En el marco de estas instancias se debera planificar conjuntamente las
actividades a fin de optimizar los recursos para la implementacion y seguimiento del Plan
Nacional de Actividades Colaborativas TB/VIH 2014-2017.

2. Buasqueda activa de casos de TB en Personas que viven con VIH (PVV): En las PVV el
riesgo anual de reactivacion de infeccién latente por M. tuberculosis es del 5-10% (1) y sus
manifestaciones son ampliamente variables de acuerdo al nivel de inmunosupresion de la PVV,
por ello no aplica la definicion tradicional de sintomatico respiratorio, y se recomienda el
tamizaje clinico para TB en cada consulta basado en los siguientes sintomas: Tos, fiebre,
peérdida de peso y sudoracion nocturna de cualquier duracion (2). La ausencia de estos cuatro
sintomas tiene un valor predictivo negativo de tuberculosis del 97,7% (3). En caso de

presentarse uno o mas de estos sintomas se debe investigar para tuberculosis activa.

3. Diagnéstico de TB en PVV: Toda vez que esté disponible en la entidad territorial o a través de
procesos de remision de muestras, de acuerdo a la contratacion de la EPS responsable de la
atencion de la PVV, se debera ofrecer a las PVV pruebas moleculares para el diagnéstico
oportuno de la TB, teniendo en cuenta su mayor sensibilidad en este grupo de pacientes; esto
sin detrimento de las pruebas diagnésticas convencionales (baciloscopia, Rx de Térax, cultivo,
pruebas de sensibilidad, entre otras) (4). En algunos casos sera necesario iniciar el tratamiento
antituberculosis basado en criterios clinicos, a pesar de pruebas diagnésticas negativas,
teniendo en cuenta la alta sospecha clinica y el alto riesgo de mortalidad en estos pacientes

().

4. Tratamiento de la TB activa en PVV: En las PVV coinfectadas con TB se aplicaran los

esquemas de tratamiento antituberculosis indicados en la presente Circular. siguiendo los
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principios de la estrategia TAES (Tratamiento Administrado Estrictamente Supervisado), y el
proceso de seguimiento que se implementa con las personas sin VIH.

Diagnéstico y tratamiento de la infeccion tuberculosa latente en PVV: Se aplicara el
algoritmo diagnoéstico y esquemas recomendados en la presente Circular, en el componente de
diagnostico y tratamiento de la infeccion tuberculosa latente.

Control de infecciones: Todas las instituciones que ofrecen atencion a personas que viven
con VIH o atienden personas con tuberculosis deberan realizar seguimiento a la
implementacion de su plan institucional de control de infecciones y la aplicaciéon de planes de

mejora a los mismos, a través de su comité de vigilancia en salud publica.

Diagndstico de infeccion por VIH en pacientes con TB: El diagnostico del VIH en personas
con tuberculosis se realiza, tanto para nifios como para adolescentes y adultos, de igual
manera que en la poblacion general, de acuerdo a los algoritmos diagnésticos establecidos en
las Guias de practica clinica vigentes. Es fundamental la asesoria y oferta de la prueba
voluntaria de VIH a toda persona con diagnostico de TB, preferiblemente, en la misma
institucion donde el paciente esta siendo atendido para la tuberculosis y utilizando pruebas
rapidas de VIH como prueba presuntiva.

El resultado de la prueba presuntiva de VIH y otros resultados obtenidos en el marco de la
implementacion del algoritmo diagnéstico debe(n) ser entregado(s) a la persona con
tuberculosis en el marco de una asesoria post-test ofrecida por un profesional de la medicina u
otra persona del equipo de salud debidamente entrenada en asesoria para VIH, segun la
normatividad vigente (5).

Prevencion del VIH en personas con tuberculosis: Toda persona con tuberculosis debe
recibir por lo menos una vez por mes educacion en la prevencion del VIH y condones para su
proteccion de las ITS/VIH durante su tratamiento para la tuberculosis (6).

Profilaxis con Trimetoprim / Sulfametoxazol (Cotrimoxazol) en personas con coinfeccion
TBIVIH: Toda persona con TB/VIH debera recibir profilaxis para neumonia por Pneumocystis
jiroveci con trimetoprim-sulfametoxazol, 160/800 mg. diarios, por lo menos hasta que se cuente
con el resultado del conteo de CD4 y el médico experto en VIH defina su continuacién o no.
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10. Tratamiento del VIH en personas con Tuberculosis: En |la persona que vive con VIH que

aun no ha iniciado tratamiento antirretroviral el inicio del tratamiento antituberculoso es

siempre la prioridad, seguido del inicio de la terapia antirretroviral tan pronto como se ha

tolerado el tratamiento antituberculoso, de acuerdo a los tiempos que se describen a

continuacion:

e Si la persona con TB/VIH se encuentra severamente inmunosuprimida (CD4 menor de 50
células / mm3), se debe iniciar tratamiento antirretroviral en las primeras 2 semanas después
del inicio del tratamiento antituberculoso (7,8).

e Sila personas con TB/VIH tiene un CD4 mayor o igual a 50 cells/mm®y presenta enfermedad
clinica severa (baja funcionalidad [Karnofsky score], bajo IMC [BMI], baja hemoglobina, baja
albumina, disfuncién de érganos o enfermedad extensa), se recomienda el inicio del
tratamiento antirretroviral dentro de 2 a 4 semanas después de iniciar el tratamiento
antituberculoso (8).

e En todos los pacientes con coinfeccion TB/VIH el tratamiento antirretroviral debe haberse
iniciado en las primeras 8 semanas después de iniciar el tratamiento antituberculoso,
incluyendo nifos, personas con TB MDR o XDR y mujeres embarazadas coinfectadas con VIH
(7,8).

A pesar de que el inicio temprano de la terapia antirretroviral incrementa también la posibilidad
de desarrollar el sindrome inflamatorio de reconstitucion inmune (SIRI o IRIS en inglés), este

riesgo no supera el riesgo de mortalidad cuando se retrasa el inicio de la terapia antirretroviral.

El esquema de tratamiento antirretroviral mas adecuado debera ser seleccionado por un
meédico experto en VIH, teniendo presente que la Rifampicina es el mejor medicamento
antituberculoso con el que se cuenta, y por tanto, se debe preservar en el esquema de
tratamiento antituberculoso tanto como sea posible, ajustando el tratamiento antirretroviral de

acuerdo a las posibles interacciones medicamentosas descritas en la literatura.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

1. McShane H, Co-infection with HIV and TB: double trouble. International Journal of STD & AIDS
2005; 16: 95-101. Citado en: Gutierrez R, Gotuzzo E, Co- infeccién VIH y Tuberculosis. Uso
de antirretrovirales. Instituto de Medicina Tropical “AvH".Facultad de Medicina. Universidad

=
J



W 0u000u°7 20 FEB 2015

.

Peruana Cayetano Heredia. TELEMEDICINA. [consultado 12 de noviembre de 2014].
Disponible en:
http://www.upch.edu.pe/tropicales/telemedicinatarga/REVISION%20DE%20TEMAS/VIH-
TB%20modificado.pdf

. Organizaciéon Panamericana de la Salud. Coinfeccion TB/VIH: Guia Clinica. Version actualizada
—2010. Washington D.C.: OPS; 2010.

Getahun H, Kittikraisak W, Heilig C, Corbett E, Ayles H, Cain K, et al. Development of a
Standardized Screening Rule for Tuberculosis in People Living with HIV in Resource-
Constrained Settings: Individual Participant Data Meta-analysis of Observational Studies. PLoS
Med [serie en internet]. 2011 [citado 9 diciembre de 2013]; 8(1): [aprox. 23 p]. Disponible en:
http://www.plosmedicine.org/article/info%3Adoi%2F10.1371%2Fjournal.pmed. 1000391

. World Health Organization. Automated real-time nucleic acid amplification technology for rapid
and simultaneous detection of tuberculosis and rifampicin resistance: Xpert MTB/RIF system for
the diagnosis of pulmonary and extrapulmonary TB in adults and children: policy update. 2013.
Pre-publication copy.

Ministerio de Salud y Proteccion Social. Pautas para la realizacion de Asesoria y Prueba
Voluntaria para VIH (APV) con enfoque diferencial y de vulnerabilidad. 2012. Disponible en:
http://www.minsalud.gov.co/proteccionsocial/Paginas/Observatorio_documentos pautas aseso
ria prueba voluntaria.aspx

Organizacion Mundial de la Salud. Politica de la OMS sobre actividades de colaboracion
TB/VIH — Guias para programas nacionales y otros interesados directos. 2012 [consultado
marzo de 2013]. Disponible en
http://apps.who.int/iris/bitstream/10665/44838/1/9789243503004 _spa.pdf?ua=1&ua=1

World Health Organization. Consolidated guidelines on the use of antiretroviral drugs for
treating and preventing HIV infection, Recommendations for a public health approach, June
2013. London: WHO; 2013.

Department of Health and Human Services. Guidelines for the Use of Antirretroviral Agents in
HIV-1 infected Adults and Adolescents. AIDSinfo; 2013. [consultado 3 de octubre de 2013].
Disponible en: http://aidsinfo.nih.gov/guidelinesWorld Health Organization. Treatment of
tuberculosis guidelines. 4a. ed. 2010. [consultado octubre de 2013]. Disponible en
http://www.who.int/tb/publications/tb_treatmentguidelines/en/




