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1. INTRODUCCIO

La tuberculosi és la principal causa de mort associada a un sol agent
infecciés. Des de ’Optica de la medicina social, la tuberculosi es pot
considerar una «taca sobre la consciéncia de la comunitat mundialy!.

I no solament una lacra, siné una desconcertant paradoxa; ja que es
fa dificil comprendre que una malaltia coneguda historicament des de fa
més de cinc mil-lenis, I’etiologia, de la qual es va establir fa més de cent
anys i per a la qual hi un tractament i una profilaxi eficients des de famés
de trenta anys, assolesca les cotes de preponderancia que continuem
observant en ’actualitat, especialment en les regions més deprimides.

2. LA TUBERCULOSI AL LLARG DE LA HISTORIA

Durant el paleolitic, els éssers humans vivien com a ndmades; no hi
havia assentaments permanents d’individus i les agrupacions d’aquests
no eren molt grans. En conseqiiencia, la tuberculosi i altres malalties
infeccioses apareixien de forma esporadica i, practicament, no existien
els episodis epidémics. Aproximadament sobre el 8.000 a C, comengaren
a desenvolupar-se les primeres técniques agricoles i aixd va comportar
que els col-lectius humans comengaren a establir-se en llocs determinats;
el pas segilent va ser la cria i domesticacié de cabres, ovelles, bovids,
etc. Probablement la tuberculosi va comengar a ser més habitual en aquest
periode, perd la seua freqiiéncia continuava sent baixa.”
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La tuberculosi va comencar sent, probablement, una malaltia
esporadica i de poca importincia, que es va anar estenent de manera
epidémica a mesura que va anar augmentant la densitat de poblaci6 dels
grups humans. En I’época d’Hipdcrates la tuberculosi era coneguda com
a tisi, una paraula derivada del grec que significa «consumpcio» o «con-
sumir-se». Els europeus havien estat els transmissors de la infeccié en
els viatges per a colonitzar nous territoris®. Entre els anys 1700 i 1800,
la prevalenca de la tuberculosi va assolir un maxim a ’Europa occiden-
tal i als Estats Units i va passar a ser la primera causa de mortalitat en
aquestes zones.*

Aquesta malaltia va sobrepassar 1’ambit sanitari i va assolir un
important protagonisme en la societat, Cal no oblidar que, ara fa cent
anys, la tuberculosi era la responsable de la tercera part de la mortalitat
mundial. La relaci6 de victimes famoses de la malaltia seria inacabable;
des-de reis fins a metges, sense respectar els sants. Tan sols esmentar, a
tall d’exemple, Voltaire, Dostoievski, Kafka, Chopin, Paganini, Laennec,
Francesc d’Assis, etc.’ Es va erigir en el tema de novel-les com La
muntanya magica, de Thomas Mann, o de composicions musicals com
La Traviatai La bohéme.

Moltes vegades, ’aparicié d’un cas de malaltia al si d’una familia
condicionava un canvi radical en els seus costums de vida. Aquesta carrega
negativa acumulada per la tuberculosi al llarg dels segles constitueix un
obstacle dificil de superar per a gran part dels malalts, que prefereixen
continuar ocultant la seua malaltia com si es tractara d’una malediccid.
Aquesta actitud pressuposa un gran inconvenient a I’hora d’eradicar la
tuberculosi.

3. LA TUBERCULOSI EN L’ ACTUALITAT

Actualment la tuberculosi és un dels problemes més importants en
I’ambit de la salut humana, ja que hi ha 1.700 milions de persones
infectades arreu del mén. Cada any apareixen entre 8 i 10 milions de
nous malalts al mén, i sén atribuides directament a aquesta malaltia 3
milions de morts anuals.’La incidéncia s’ha incrementat durant els darrers
10 a 15 anys en la majoria dels paisos, per I’aparicié de la pandémia de
la SIDA, ja que els malalts d’aquesta s6n molt susceptibles de patir la
tuberculosi. A més a més, en els darrers anys han aparegut soques
multiresistents als farmacs antituberculostatics, que originen una eleva-
da taxa de mortalitat.

4. SITUACIO ACTUAL A ESPANYA

En I’actualitat s’estima que,'a I’Estat espanyol, entre el 25 i el 29%
de la poblacio es troba infectada per Mycobacterium tuberculosis i es
comuniquen entre 40 i 45 casos nous de tuberculosi per cada 100.000

176



Estat actual de la tuberculosi al Baix Vinalopd

habitants i any, de manera que aquestes taxes sén entre 4 i 8 vegades
superiors a la resta dels paisos desenvolupats. A més, quan analitzem les
corbes d’edat podem observar que la situaci6 de la tuberculosi a Espanya
és similar a I’existent en paisos poc desenvolupats, amb un predomini de
la malaltia en edats joves. Aixi doncs, Ia tuberculosi implica un important
problema sanitari a I’Estat espanyol i aquesta situacié és especialment
preocupant en els malalts amb SIDA, ja que segons revelen les dades a

Pabast, el 41,9% d’aquests pacients pateixen també tuberculosi.’

5. Caracteristiques de ]a malaltia

La tuberculosi és una malaltia
infecciosa de llarga durada, causa-
da principalment per Mycobac-
terium tuberculosis, i menys
freqiientment per Mycobacterium
bovis i Mycobacterium africanum.
Afecta principalment els pulmons,
perd poden apargixer tuberculosis
extrapulmonars (renals, meningees,
articulars, de ganglis limfatics,

etc.).

Bacil de Koch Mycobacterium tuberculosis

Els factors que predisposen a la
infeccié son:

Edat. La majoria d’infeccions es produeixen en la infancia i
joventut. En un 80% dels casos, la infecci6 es produeix abans dels
15 anys i en un 95% abans dels 25. La tuberculosi de 1’adult o de
P’ancia constitueix una reactivacié de la infecci6, perque els
microorganismes que han estat en fase latent durant molts anys,
controlats per sistema de defensa immunolodgica, s’activen i provo-
quen lesions en 1’organisme i donen lloc a la malaltia. Els tres
periodes de la vida en que la infecci6 és més procliu a desenvolupar
lamalaltia sén: la infancia, Ia década dels 15 als 25 anys i la vellesa.

Raca: la raga negra sembla més susceptible que la blanca.

Sexe. Hi ha un clar predomini dels homes en la tuberculosi
pulmonar, mentre que les xiftes s’igualen per a I’extrapulmonar.
Nivell socioecondmic. La tuberculosi ha vingut de la ma de la
pobresa, la miséria i I’amuntegament.

Alcoholisme i tabaquisme. Freqiientment units a la miséria,
sobretot en époques anteriors. Van donar lloc a la dita popular:
«I’alcohol fa el llit a la tuberculosi».

Situacions d’immunodepressié. Hi ha una série de circums-
tancies que comporten una alteracié en els mecanismes de defen-
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sa i que afavoreixen el desenvolupament de la malaltia: diabetis
mellitus, silicosi, tractament esteroideu i citostatic prolongat,
leucémia, limfomes i altres tumors, hemodidlisi, desnutricié (by-
pass intestinal, gastrectomia, sindrome de malabsorcid, cancer
de cap i coll, malaltia cronica ulcerosa).

e SIDA. Constitueix el major factor de risc per a patir una
tuberculosi.

6. INFECCIO I MALALTIA

La infecci6 es produeix per via respiratoria a partir d’un malalt
amb tuberculosi pulmonar que expulsa bacils a1’ exterior, sobretot amb
la tos. En la majoria dels casos, el sistema immunoldgic aconsegueix
neutralitzar el bacil i aquest queda en estat latent, sense simptomes
clinics; el malalt no pateix la malaltia i aquesta situaci6 tan sols es pot
posar de manifest mitjancant la reaccié positiva a la prova de la
tuberculina (Mantoux).

Si el sistema immunologic no aconsegueix dominar el bacil, la infeccié
es transforma en malaltia i es desenvolupa una tuberculosi clinica.

Siuna persona infectada des de fa molts anys pateix un deteriorament
del sistema immunolodgic (vellesa, infeccié HIV, etc.), els bacils latents
poden reactivar-se i originar una tuberculosi clinica.

Conseqiientment doncs, Ia tuberculosi clinica d’una persona pot ser
originada per una infeccié recent que el sistema de defensa no ha pogut
controlar o per la reactivacié d’una infeccid que es va produir molts
anys enrere.

7. TUBERCULOSI I NIVELL SOCIOSANITARI DE LA POBLACIO

S’han dut a terme estudis que mostren Pexisténcia de diferéncies
importants segons els factors sociosanitaris, geografics i econdmics
associats a la patogénia de la malaltia.* D’acord amb aquests estudis, les
comunitats amb baix nivell sanitari tenen elevats percentatges de
transmissi6 recent, pel fet que no hi ha mesures sanitaries de control
d’aquesta malaltia; mentre que en les societats amb elevat nivell sanitari,

" quasi tots els casos de tuberculosi sén causats per reactivacions

d’infeccions antigues.

Es considera que els aillats clinics de diferents pacients es troben
agrupats si presenten un mateix codi genétic i aixd significa que s’ha
produit una infecci6 recent i, per tant, que els pacients s’han contagiat
entre si.

Aixi, hom ha indicat que hi ha més proporcié d’agrupacions —o el
que €s el mateix, més transmissié recent— en regions amb molts casos
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de tuberculosi; per exemple, a I’ Aftica. En els paisos amb pocs casos de
tuberculosi, com Holanda, hi ha una major diversitat de codis genétics,
la qual cosa significa que la majoria dels casos son reactivacions
d’infeccions antigues.’

8. ResTRICTION FRAGMENT LENGHT POLYMORPHISM
(RFLP) DE LA SEQUENCIA D’INSERCIO IS6110

La técnica estandarditzada de Restriction Fragment Lenght
Polymorphism (RFLP), de la seqiiéncia d’insercié IS6110, és una nova
metodologia basada en I’estudi del genoma del microbacteri i que pro-
porciona unes dades que diferencien els aillats clinics entre si; podriem
dir que ho fa d’una manera similar a un codi de barres propi i caracteristic
de cada microorganisme.

0 O B W P B W MG

Dendrograma representatiu del grau d’associacié dels aillats de
Mycobacterium tuberculosis en ’area de salud del Baix Vinalopd

L’aplicaci6é d’aquesta técnica ha millorat el coneixement de la
transmissié dins d’una comunitat i entre comunitats:'® s’han pogut
caracteritzar brots d’infeccié hospitalaria,' ha permés diferenciar entre
reactivacions i infeccions recents,'” ha ajudat a conéixer millor les
caracteristiques propies d’aquesta malaltia en alguns grups de pacients®
iha aportat dades sobre I’evoluci6 genética d’aquest microorganisme. ™

9. DADES DE LA NOSTRA COMARCA

Des de ’any 1992 fins a I’any 2000, s’han diagnosticat 347 casos de
tuberculosi al Baix Vinalopd. La distribucié per anys i localitats queda
reflectida en la taula 1.
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Any Elx Crevillent s:;;a vi 1:: T«l:;o
1992 27 1 3 31
1993 36 2 3 41
1994 32 6 3 41
1995 24 0 2 26
1996 36 2 2 40
1997 52 5 3 60
1998 38 4 3 45
1999 27 1 3 31
2000 29 0 3 32

Taula 1. Evolucié del nombre de casos de tuberculosi entre els anys 1992 i 2000

Del total de casos, s’han estudiat els aillats clinics de 147 pacients
mitjancant la técnica Restriction Fragment Lenght Polymorphism (RFLP)
de la seqtiéncia d’insercié 1S6110. :

S’ha portat a terme un estudi descriptiu i retrospectiu mitjancant el
qual s’han analitzat dades procedents del laboratori de microbiologia i
dades de la histdria clinica de cada pacient, i s’han determinat els
parametres d’edat, sexe, serologia HIV, resultat del tenyiment directe, la
localitzacioé de la malaltia i la sensibilitat de la soca a isoniacida,
rifampicina, estreptomicina i pirazinamida.

D’acord amb aix0, les principals caracteristiques de la malaltia al
Baix Vinalopé sén les seglients:

o El percentatge global d’agregacié dels aillats estudiats és del

52,40%, i formen 25 clisters o agrupacions (indicatives de
transmissié recent). Les caracteristiques dels clusters es troben

detallades en la taula 2.
Grandaria Nombre de Major interval
(nombre de pacients) clusters de temps (mesos)
‘ 2 18 ; 60
3 1 37,3
4 2 85
5 1 124
7 1 40,9
8 1 21,7
10 1 34

Taula 2. Grandaria, nombre de pacients i interval de temps dels clisters dels 147 pacients
amb tuberculosi del Baix Vinalop6 entre 1994 i 1999
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S’hi va detectar la preséncia de 3 clisters de més de 6 soques,
que junts englobaven el 32,47 % de les soques; el 50,65% de les
soques agregades s’associen a petits clisters de 2 o 3 pacients.
Aixd contrasta amb les dades de Berna (Suissa), on el 46% dels
casos de tuberculosi pertanyien a un sol cluster i sols el 21%
s’associaven a petits clusters.'* Conseqiientment amb aixd, podem
deduir que la tuberculosi al Baix Vinalopé es caracteritza
generalment per ['existéncia de petits brots o microepidémies
independents entre si. El nostre percentatge d’agregaci6 és supe-
rior al comunicat a Saragossa (39%)'¢ i a Sevilla (38%)"7
probablement perqué hem estudiat un periode de temps superior.

Sexe i edat. Hem estudiat aillats clinics de 103 homes i 44 dones.
El percentatge d’agregaci6 en els aillats d’homes (53,39%) és
superior al dels aillats de dones (47,72%); i, a més a més, el
percentatge d’agregaci6 es modifica segons I’edat del pacient (p
= (0,018). Les dades queden resumides en la taula 3.

Edat Homes Dones Total
0 - 20 anys 66,66% (4/6) 100% (4/4) 80% (8/10)
20-40 61,11% (33/54) | . 41,17% (7/17) | 56,33%(40/71)
40 - 60 55,55% (10/18) | 50% (2/4) 54,54%(12/22)
> 60 27,775 % (5/18) |  38,885% (7/18) | 33,33%(12/36)
Desconeguda|  42,85% (3/7) 100% (1/1)

Taula 3. Percentatge d’agregaci6 segons sexe i edat dels pacients amb
tuberculosi al Baix Vinalop6

Les soques de malalts joves mostren un major percentatge
d’associacio, la qual cosa indica una major transmissié entre els
més joves, associada a les normes de conducta propies d’aquest
grup d’edat i al fet que els processos de reactivacié en les perso-
nes grans donen lloc freqiientment a quadres clinics paucibiliars
(escassa excrecid de microorganismes a I’exterior) i, per tant, poc
transmissors de la malaltia.'®

Preséncia de bacils en el tenyiment directe. El tenyiment directe
de les mostres va donar positiu en 54 pacients; amb un percentatge
d’agregaci6 (53,70%) superior als pacients amb tenyiment directe
negatiu (42,34%). Cal tenir en compte que perqué el tenyiment
directe done positiu, és necessari que s’excreten més de 10.000
microorganismes per mil-limetre clibic d’esput; per tant, aquests
pacients amb elevada excreci6 de bacils per via respiratoria sén
més infecciosos i originen més casos d’infeccié recent.

Serologia HIV. Els 21 pacients amb preséncia d’anticossos enfront
del HIV presenten un percentatge d’agregacié superior (71,43%)
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al que s’ha demostrat en la poblacié general (p = 0,017). Diver-
sos estudis coincideixen amb el nostre a assenyalar que n’hi ha
una agregacio superior en pacients HIV," | encara que en d’altres
s’indica el contrari.®® Aquesta discrepancia pot estar associada a
existéncia de transmissié hospitalria, la situacié socioeconoémica
o la influéncia de la rapidesa en el diagnostic i I’eficacia del
tractament en aquests pacients. Les nostres dades recolzen la gran
importancia de la infeccio recent en els pacients HIV i indiquen
que les reactivacions sén menys freqiients, malgrat que I’elevada
prevalenca de la tuberculosi al nostre pais faria pensar el contrari.
Tampoc podriem descartar la preséncia de soques endémiques en
aquest col-lectiu,® associada a factors geografics o -
socioecondmics,

Caracteristiques cliniques de la malaltia. Entre els 105
aillaments de tuberculosi pulmonar hi ha una major agregacié
(56,19%) que entre els aillaments de tuberculosi extrapulmonar
(45,0%). S’ha indicat que la tuberculosi extrapulmonar s’associa
aun menor nombre de soques agrupades; la qual cosa coincideix
amb les nostres dades.” Aixo s’explica tenint en compte que les
tuberculosis extrapulmonars no sén infeccioses pel fet que,
generalment, no excreten bacils a ’exterior. Per tant, aquestes
manifestacions s’associen més amb processos de reactivacié de
la malaltia, tot i produir-se amb major freqiiéncia en pacients HIV.

Soques resistents a tractaments de primera linia. En el nostre
estudi hi ha 9 soques resistents. El percentatge d’agregaci6 de
soques resistents és del 33,33%, la qual cosa ens indica que pre-
senten un nivell baix de transmissio.

10. CONCLUSIONS

El control de la tuberculosi en la nostra comarca s’ha de basar en
diversos aspectes:

1. Millorar el diagnostic de la malaltia, mitjancant técniques de

diagnostic rapid, de manera que el malalt no transmeta la malaltia
al seu entorn.

. Tenir la seguretat que tot malalt diagnosticat de tuberculosi rep el

tractament correcte i el compleix estrictament, atés que, en cas
contrari, generara soques resistents als farmacs.

. Estudiar els contactes dels pacients amb tuberculosi per detectar

la preséncia d’infectats i administrar profilaxi en determinats ca-
SOS.

. Millorar els coneixements de I’epidemiologia de la tuberculosi

per detectar focus de transmissié desconeguts i per conéixer millor
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les caracteristiques de la tuberculosi en cada area geografica. En
aquest sentit, aquesta técnica proporciona moltes dades itils per
a conéixer millor la tuberculosi en la nostra comarca i ofereix
dades que contribueixen a millorar el control d’aquesta malaltia,
pel fet que la tuberculosi té caracteristiques propies de cada zona
d’acord amb factors geografics, socioecondomics, ambientals, de
poblacio, etc.
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