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RESUMEN

Se utilizé la prueba de la pirazinamidasa para la determinacion de la susceptibilidad frente a la pirazinamida en 1217
cepas de Mycobacterium tuberculosis recibidas en el Laboratorio Nacional de Referencia del Instituto Nacional de Salud
(Lima, Pert) de marzo a diciembre de 1999, procedentes de diversas ciudades del pais. 88,2% de las cepas fueron de
pacientes sin antecedente de tratamiento antituberculoso. La sensibilidad in vitro a la pirazinamida se determiné por el
Método de Wayne. Los valores encontrados de resistencia primaria y adquirida a la pirazinamida son de 1,9% y 10,5%,
respectivamente.
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ABSTRACT

The pyrazinamidase test was used to determine susceptibility to pyrazinamide in 1217 Mycobacterium tuberculosis strains
from different areas in Peru received in the National Reference Laboratory of the Instituto Nacional de Salud (Lima, Peru)
from March to December 1999. In Vitro susceptibility to pyrazinamidase was determined using Wayne’'s method. Primary

and acquired resistance to pyrazinamidase rates were 1,9% y 10,5%, respectively.
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INTRODUCCION

La tuberculosis (TB) es la principal causa de muerte
por enfermedades infecciosas en el mundo. Se estima
que aproximadamente un tercio de la poblacion esté
infectada por el bacilo de la TB. Representa una
epidemia global que esta creciendo, presentando un
impacto cada vez mayor en la salud de la poblacion
debido a la falta de efectividad de los servicios de salud,
la propagacion del VIH / SIDA 'y la emergencia de la TB
multidrogorresistente?.

Con la aparicion de la multirresistencia a las drogas
bacilares, el empleo de las pruebas de sensibilidad a
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estos medicamentos ha recobrado actualidad y
vigencia. En el Per(, desde hace 22 afios se realizan
estudios de resistencia, y desde 1999, el Laboratorio
Nacional de Referencia de Micobacterias del Instituto
Nacional de Salud (LNRM - INS) de Lima, Perd, realiza
peridodicamente estudios nacionales de vigilancia, con
el objetivo de conocer la problematica del pais en
relacion con el desarrollo y tendencia de la resistencia
a las diferentes drogas contempladas en el actual
Programa Nacional de Control de TB22.

La determinacion de la sensibilidad a la pirazinamida
(PZA), droga de primera linea utilizada en los esquemas
modernos de tratamiento antituberculoso, por el método
de las proporciones en tubo usando el medio de
Lowenstein - Jensen requiere acidificar éste hasta un
pH 5 para que la droga actue; sin embargo, el crecimiento
de M. tuberculosis se hace dificil y algunas cepas no
logran desarrollarse. Por otra parte, si el pH es mayor
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que 5,5, ladroga se inactiva y es probable que la prueba
dé un resultado de falsa resistencia*®.

La prueba de la pirazinamidasa (método de Wayne)’,
se ha descrito también para ser utilizada en reemplazo
de la prueba de sensibilidad a la PZA por el método de
proporciones, ésta pone de manifiesto la presencia del
acido pirazinoico por la formacion de una sal ferrosa
de color rosado, y permite obtener el resultado en 4
dias. Las cepas de M. tuberculosis que son sensibles a
la PZA poseen la enzima pirazinamidasa (PZAsa) que
metaboliza la PZA con formacién del acido pirazinoico.
Las cepas que resulten PZA-resistentes han perdido la
actividad de esta enzima®.

REPORTE

En el presente trabajo se utilizé6 el método descrito
anteriormente, para la determinacion de la
susceptibilidad frente a la PZA en 1217 cepas de M.
tuberculosis recibidas en el LRNM — INS durante los
meses de abril a noviembre de 1999: 1074 (88,2%)
correspondieron a pacientes sin antecedente de
tratamiento (nunca tratados) y 143 (11,8%) a pacientes
antes tratados (que incluyeron cepas de pacientes con
historia de recaidas, fracasos, abandonos y casos
cronicos)®. Los porcentajes de resistencia a la PZA
fueron: resistencia primaria 1,9% (20 cepas) y
resistencia adquirida 10,5% (15 cepas).

DISCUSION

Revisando la literatura nacional, son escasos los
estudios de medicion de resistencia a la PZA. Asencios
(1993-94)%° en 477 cepas, informd ausencia de
resistencia primaria a PZA; en tanto, que Sanabrial?,
entre 1985-89 ya habia reportado un importante nivel
de resistencia a PZA (17%) en 150 cepas de pacientes
con antecedentes de tratamiento antituberculoso.
Otro estudio encontrado fue el reportado por Llerena®?,
quien reportd una resistencia adquirida a PZA de 22,1%.

De acuerdo con nuestros resultados, es necesario
seguir monitoreando continuamente los niveles de
resistencia a la PZA. En ese contexto, el método de
Wayne, al ser una prueba relativamente sencilla, se
muestra como una buena alternativa; aunque debemos
recalcar que es necesario continuar realizando estudios
que permitan disponer en el futuro de nuevos métodos
para la determinacion de la susceptibilidad de cepas
de M. tuberculosis frente a la PZA.
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