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RESUMEN

Diversas guias sobre prevencién y control de la tuberculosis
indican que en el tratamiento de la enfermedad infecciosa es fun-
damental tener en cuenta la salud mental de los pacientes.

Larelacion de los sintomas y trastornos mentales con la tuber-
culosis es compleja porque i) las personas con determinados tras-
tornos mentales tienen mayor riesgo de enfermar de tuberculosis y
viceversa, i) varios medicamentos para la infeccion tienen efectos
adversos psiquidtricos y los psicofarmacos usados en los trastor-
nos mentales interactian con los antituberculosos v iii) diversos
aspectos psicoldgicos y trastornos mentales influyen negativamente
sobre el sufrimiento, el estigma, la adherencia terapéuticay el pro-
néstico de la enfermedad infecciosa. En esta revision narrativa se
desarrollan estos tres aspectos y se dan recomendaciones practicas
para el tratamiento de los pacientes.

Es recomendable evaluar la salud mental en todos los casos
de tuberculosis activa y mantener abierta la posibilidad de iniciar o
modificar los tratamientos psicofarmacoldgicos y psicoterapéuticos
pertinentes, asi como de hacer el seguimiento necesario. Tener en
cuenta la salud mental permite individualizar acciones que mejoren
el prondstico, que reduzcan el sufrimiento y que disminuyan el riesgo
de resistencia a los medicamentos antituberculosos.

Palabras clave: Mycobacterium tuberculosis; trastornos del humor;
ansiedad; trastornos psicéticos; delirio; cumplimiento y adherencia
al tratamiento

La tuberculosis (TBC) es una de las 10 principales cau-
sas de muerte y la principal causa de muerte por un agente
infeccioso especifico, solo superada en 2020 por la COVID-19
(Sahu, Ditiu, Singh, & Zumla, 2021). En 2018 aproximada-
mente 10 millones de personas desarrollaron TBC activay al
menos medio millén eran resistentes a la rifampicina, en ese
entonces habia mas de un millén de personas coinfectadas
con VIH y 300.000 casos mortales (Janse Van Rensburg et
al., 2020). La letalidad de la TBC preocupa en paises con in-
equidades en los sistemas de salud. Por ejemplo, Colombia
esta entre los paises con mas casos estimados y segun el
Instituto Nacional de Salud, en 2018 hubo 14.338 casos de
TBC sensible y 308 resistentes a antibioticos, para un total
de 14.646 casos nuevos (Lépez, 2019).

Siguiendo con el ejemplo colombiano, el grupo de edad
con mas casos es el que va de los 25 a los 34 afos (21,5%

ABSTRACT

Different guidelines on the prevention and control of tuberculosis
indicate that in the treatment of this infectious disease it is essential
to consider the patients' mental health.

The relationship of mental symptoms and disorders with tuber-
culosis is complex because i) people with certain mental disorders
have a higher risk of developing tuberculosis and vice versa, ii) diver-
se medications for the infection have psychiatric side effects and the
psychoactive medications used for mental disorders interact with
tuberculosis treatment, and iii) various psychological aspects and
mental disorders negatively influence the suffering, stigma, thera-
peutic adherence and prognosis of the infectious disease. In this
narrative review these three aspects are developed and practical
recommendations for the treatment of patients are given.

It is advisable to have mental health assessment in all cases
of active tuberculosis and keep open the possibility of initiating or
modifying the pertinent psychopharmacological and psychothera-
peutic treatments, as well as carrying out the follow-up as needed.
Taking mental health into account allows individualizing actions to
improve the prognosis, to reduce the suffering and to lessen the
risk of resistance to anti-tuberculosis medications.

Keywords: Mycobacterium tuberculosis; mood disorders; anxiety;
psychotic disorders; delirium; treatment adherence and compliance

de los casos activos), seguido por el de los mayores de 65
(19,5% de los casos), en quienes la infecciéon pulmonar es la
forma mas comun (82.6%) (Lopez, 2019). Las personas en
prision o en situacion de calle, los indigenas, los refugiados y
aquellos con infeccion por VIH o diabetes son grupos de ries-
go para TBC activa (Dolan et al., 2016; R. K. Gupta et al., 2018;
Noykhovich, Mookheriji, & Roess, 2019; Silva et al., 2018).
En Colombia, la TBC latente se trata con isoniazida y
en caso de comorbilidad con VIH se agrega rifapentina. El
tratamiento de la TBC pulmonar activa es con rifampicina,
isoniacida, pirazinamida y etambutol —fase intensiva de 56
dosis de los cuatro con continuacion de 112 dosis de rifam-
picina e isoniacida—. Si hay resistencia a isoniacida se man-
tiene el tetraconjugado mas fluoroquinolona por 6-9 meses.
Cuando a la resistencia a isoniacida se suma resistencia a
rifampicina, o si hay resistencia a esta ultima — TBC multirre-
sistente o resistente a rifampicina (MDR/RR)—, el esquema
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se individualiza y extiende. En estos Ultimos casos ademas
de los medicamentos del esquema habitual se consideran
quinolonas, linezolid o cicloserina. En el manejo de la TBC
extremamente resistente se deben considerar linezolid, be-
daquilina, clofazimina y cicloserina (Lépez, 2019).

En la literatura médica se resalta la necesidad de tener
en cuenta la salud mental en los programas de deteccion y
tratamiento de la TBC (Sweetland et al., 2019). Se sabe que
la relacién entre esta enfermedad infecciosa y salud mental
es compleja y tiene distintas vertientes (Doherty et al., 2013;
Mason et al., 2016):

Las personas con determinados trastornos mentales tienen

riesgo de enfermar de TBCy a la inversa, las personas con TBC

estan en riesgo presentar sintomas o trastornos mentales.

Varios medicamentos para el tratamiento de la TBC tienen

efectos adversos psiquidtricos y los medicamentos usados

en psiquiatria interactdan con los antibidticos, lo que genera

situaciones que precisan atencion clinica y modificacion de

los esquemas terapéuticos.

Diversos aspectos psicoldgicos y trastornos mentales influyen

sobre el sufrimiento, el estigma, la adherencia terapéutica y

el prondstico de la TBC.

Dada la importancia de la TBC para la salud publica y
la necesidad de desvelar la relevancia de la salud mental
en estos pacientes, en esta revision se desarrollan los tres
temas enunciados. También incluimos una seccion especi-
fica sobre las implicaciones que la salud mental tiene en el
tratamiento de la TBC.

Los estudios sobre la relacion causal entre la TBC y varias
condiciones mentales evidencian una relacion bidireccional:
hay condiciones mentales que aumentan el riesgo de la in-
feccién y viceversa. Lo anterior es un indicador de la carga
emocional y el riesgo que implica padecer tanto la patologia
infecciosa como trastornos de salud mental (Sweetland et
al,, 2019).

Aunque los problemas de salud mental conllevan riesgo
de TBC activa, dicha relacion causal ha sido poco investigada.
Lo que muestran los estudios es que trastornos mentales
como los de tipo ansioso o depresivo (Davies et al., 2006), asi
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como el consumo de sustancias como cocaina o heroina —o
incluso el uso nocivo del cannabis o el consumo de tabaco—
(Davies et al., 2006; do Valle Leone de Oliveira et al., 2018;
French et al., 2019; Toro Ocampo & Alvarez Gémez, 2017)
son factores de riesgo para la infeccion. Estas condiciones,
comunes en personas con TBC activa, forman parte de una
causalidad compleja que involucra aspectos psicoldgicos,
sociales e inmunoldgicos, junto con otros factores de riesgo
para TBC, como la diabetes y el VIH (Ferlita et al.,, 2019; Nagvi
& Endsley, 2020; Zhang et al., 2019).

Ademas de participar en secuencias complejas de ries-
go, ciertos trastornos mentales como los relacionados con
sustancias o los que tienen sintomas psicéticos aumentan
la exposicion al contagio. Mas aun, la enfermedad mental
lleva a la pérdida de la red primaria de apoyo, asi como a
desvinculacion de los sistemas de salud, pobreza, situacion
de calle o desnutricion, que son factores de riesgo para TBC
activa o para peor prondstico. Los trastornos mentales son
fundamentales entre los determinantes bio-psico-sociales
de la TBC (Hernandez Sarmiento et al., 2013).

Segun el tipo de unidad de salud mental, entre el 14% y
el 36.7% de los pacientes atendidos por psiquiatria tienen
prueba positiva de tuberculina y son vulnerables a la pro-
gresion de un estado latente a TBC activa. En ellos el diag-
noéstico psiquiatrico dual —comorbilidad con trastornos por
sustancias—, la malnutricién o las enfermedades crénicas
son comunes, lo que aumenta la vulnerabilidad a la infec-
cién activa (McQuistion, Colson, Yankowitz, & Susser, 1997;
Necho et al,, 2021).

Las implicaciones de la salud mental sobre la TBC no son
solo causales. Los trastornos psiquiatricos, e incluso sinto-
mas depresivos que no alcanzan a configurar un diagnds-
tico, reducen la adherencia a los esquemas farmacoldgicos
para TBC y producen pérdidas durante el seguimiento. Lo
anterior lleva a fracasos terapéuticos y resistencia antibio-
tica, mortalidad y propagacion del bacilo (Sweetland et al.,
2017, Thomas et al., 2016). Los pacientes con alteraciones
mentales requieren atencion si se quiere cumplir la meta de
la OMS de eliminar la TBC en 2035 (OMS, 2015).

A la inversa, las personas con TBC estan en riesgo de
depresion, especialmente si son mujeres o si la infeccion
es multirresistente (Duko, Bedaso, & Ayano, 2020). Hasta el
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68% de los pacientes hospitalizados por TBC tienen sintomas
depresivos (Westaway & Wolmarans, 1992). La comorbilidad
con VIH, el consumo de sustancias o el grado bajo de forma-
cién académica contribuyen a explicar el trastorno depresivo
en pacientes con TBC activa (Chandra, Rana, Chandra, & Aro-
ra, 2019; Coriale et al., 2018; R. Smith, Weihs, Alkozei, Killgore,
& Lane, 2019), mientras que las alteraciones afectivas dismi-
nuyen a medida que la infeccién mejora (Vega et al., 2004).

En paises en desarrollo con importantes inequidades so-
ciales y en el acceso a la salud, el riesgo de sufrir depresién
en el contexto de la TBC es hasta 20 veces mas alto que en
la poblacion general. Cuando se da la comorbilidad aumenta
el riesgo de suicidio, en parte por la percepcién de deterio-
ro fisico, de discriminacion y de ser estigmatizado (Molla,
Mengesha, Derajew, & Kerebih, 2019; Shyamala, Sharadha,
& Khatri, 2018).

En cuanto a otras alteraciones mentales, aunque la ma-
yoria de los casos de TBC son pulmonares el bacilo puede
afectar el sistema nervioso central en forma de meningitis,
inflamacion cerebral, tuberculomas o abscesos (Leonard,
2017; Marra, 2018). En caso de afectacion central hay sin-
tomas psiquiatricos segun las estructuras afectadas. Entre
las alteraciones del estado mental destaca el delirium, que
puede ser el Unico sintoma de la infeccion del sistema ner-
vioso central (Thakur, Das, Dooley, & Gupta, 2018). Se han
descrito alucinaciones auditivas secundarias a tuberculomas
(Woodroof & Gleason, 2002), asi como crisis de panico en
relacién con TBC meningea (Chand & Chand, 1996).

Por ultimo, los medicamentos antituberculosos tienen
efectos farmacocinéticos y farmacodinamicos que explican
algunos cuadros mentales en los pacientes tratados para
TBC (Rajendra Prasad, Singh, & Gupta, 2019). Las altera-
ciones mentales debidas a medicamentos se explican a
continuacion.

Si bien la TBC implica la confluencia de aspectos am-
bientales y bioldgicos que impiden determinar contunden-
temente la asociacion entre antituberculosos y alteraciones
mentales, la farmacocinética y la farmacodinamica de estos
medicamentos, sus interacciones y la relacion temporal entre
la prescripcion y el inicio de los sintomas sustentan la rela-
cién causal (Coleman & Pontefract, 2016).
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Tabla 1. Sintesis de los efectos psiquiatricos mas importantes de los
antituberculosos referenciados en esta revision.

Farmaco Efectos

Alteracion psiquidtrica hasta en el 33% de los casos.
Cicloserina Exacerbacion del trastorno bipolar, mania, excitacion
motora, conductas suicidas y psicosis
Delirium, alucinaciones visuales y auditivas, delirios
Isoniazida de perjuicio. En pacientes susceptibles: sintomas
maniacos e ideacion o conducta suicida
Etionamida Mania, psicosis, sedacion
Delirium, inquietud, insomnio, psicosis, alucinaciones
Etambutol " . ) ;
auditivas o visuales aisladas, mania
. - Somnolencia, disfuncién cognitiva, delirios,
Rifampicina L
alucinaciones, mareos
. Delirium, sintomas depresivos y maniacos, psicosis o
Quinolonas L )
alucinaciones aisladas

EFECTOS PSIQUIATRICOS DE LOS ANTITUBERCULOSOS

En la tabla 1 se resumen los efectos psiquiatricos mas
relevantes de los antituberculosos tratados en esta revision.

La cicloserina, que es agonista parcial del glutamato,
produce alteraciones psiquiatricas hasta en el 33% de los
pacientes y psicosis hasta en el 13% de los casos. El cua-
dro psicoético cursa a veces con catatonia y los delirios son
misticos y de perjuicio (Carroll et al., 2012; Pasargiklian &
Biondi, 1970). La incidencia de efectos psiquitricos de la
cicloserina es dos veces mayor en mujeres que en hombres
y aumenta si hay rasgos de personalidad inestable o alco-
holismo (Bankier, 1965).

Con la isoniacida también ocurre psicosis y este efecto
estd sustentado en abundante literatura (Kass & Shandera,
2010). Una serie de 38 pacientes sin enfermedad mental tra-
tados con isoniazida informa de psicosis precedida durante
dias o semanas por prédromos de ansiedad, parestesias,
labilidad emocional y contracturas faciales (Duncan & Kerr,
1962). Otra serie de 37 casos describe prodromos consis-
tentes en inquietud, irritabilidad, dificultades para la concen-
tracion, mareo y cefalea (Wasik, 1970).

Estos casos podrian deberse a que la isoniazida inhibe
la monoamino oxidasa (MAO), lo que impide la degradacion
de catecolaminas y serotonina. También se piensa que la
psicosis se explicaria por la disminucion de los receptores
de N-metil-d-aspartato (NMDA), debida al efecto oxidativo
de la isoniazida. Otro mecanismo implicaria la alteracion del
metabolismo de la vitamina B6 ya que la isoniacida interactua
con la forma activa de la vitamina, el piridoxal fosfato, con
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la consecuente alteracion en la produccion de serotonina,
catecolaminas y dcido gamma aminobutirico (Arya, Sukhija,
& Singh, 2015; Pallone, Goldman, Fuller, Gonzalez, & Fiset,
1993; Self, Chrisman, Baciewicz, & Bronze, 1999).

La etionamida, la rifampicina, el etambutol o las quino-
lonas llevan a sintomas psicéticos con menor frecuencia.
En el caso de la rifampicina asociados a sintomas gripales
y debidos a una reaccion toxica, en el de la etionamida pre-
cipitados por la concurrencia de alcoholismo o uso de este-
roides y en el de las quinolonas por su accion dopaminérgica
central. La psicosis por etambutol no tiene explicacion clara
(Maharani, Jafrin, Bai, & Sivagnanam, 2019; Martin & Bowden,
2007; Salafia & Candida, 1992; Sharma, Gupta, Jain, Shanker,
& Nanawati, 1979).

El tiempo entre la prescripcion del antituberculoso vy el
inicio de la psicosis varia de dias a meses. Son factores de
riesgo para las alucinaciones y los delirios: dosis de isoniazi-
da >5 mg/kg, edad >50 afios y enfermedades concomitantes
—diabetes, insuficiencia hepatica, alcoholismo, hipertiroidis-
mo, trastornos neurolégicos— (Pallone et al., 1993). La rela-
cién temporal entre la administracion de el o los farmacos y
elinicio de los sintomas apoya la sospecha causal (Montané
& Santesmases, 2020).

Fuera de la psicosis, la isoniazida produce pelagra
porque lleva a déficit de vitamina B3 (niacina) y la pelagra
cursa con deterioro neurocognitivo (Hegyi, Schwartz, &
Hegyi, 2004). Ademas los déficits de vitamina B6 y B3 au-
mentan la vulnerabilidad al delirium (Rivadeneira, Moyer, &
Salciccioli, 2019; Sanford & Flaherty, 2014; Waterlot, Sabot,
Marchal, & Vanherweghem, 1986). Igualmente, durante el
metabolismo de las quinolonas se generan pseudoneu-
rotransmisores desencadenantes del cuadro confusional
(Tomé & Filipe, 2011).

La cicloserinay la isoniacida se han relacionado con idea-
cion suicida y con cuadros afectivos (Esteves Pinto, 1970;
Madan, Jain, Sharma, Sharma, & Madan, 1989). En concreto,
la cicloserina y la isoniacida —asi como la iproniazida, las
guinolonas, el etambutol y la etionamida— producen maniay
exacerbacion del trastorno bipolar, solas o junto con otros an-
tibiéticos, lo que se ha denominado "antibiomania”. La mania
ocurre en personas con vulnerabilidad para trastorno bipolar
y tiende a reaparecer con diversos antibidticos (Lambrichts,
Van Oudenhove, & Sienaert, 2017). Por otra parte, las qui-
nolonas desencadenan sintomas depresivos en pacientes
susceptibles (Lurie, Yang, Haynes, Mamtani, & Boursi, 2015).
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El insomnio es un sintoma de los cuadros psiquiatri-
cos causados por isoniazida, cicloserina o quinolonas, que
igualmente ocurre como efecto secundario Unico debido a
los efectos farmacodinamicos descritos para estos medi-
camentos (Lambrichts et al., 2017; Lurie et al., 2015; Tomé
& Filipe, 2011).

También es importante que quienes atienden pacientes
con dependencia a opiaceos conozcan que la rifampicina 'y
la ofloxacino llevan a falsos positivos en las pruebas de orina
para estas sustancias (Backmund, Meyer, Von Zielonka, &
Eichenlaub, 2000; Saitman, Park, & Fitzgerald, 2014).

Desde otro punto de vista, algunos antibidticos para el
tratamiento de la TBC podrian tener en el futuro —o han te-
nido en épocas pasadas— un papel en el tratamiento de la
enfermedad mental. Es interesante que la accion de la ciclo-
serina sobre el glutamato, sospechosa de causar sus efectos
adversos psiquiatricos, sea responsable de su beneficio en
estudios terapéuticos preliminares sobre esquizofrenia, tras-
torno obsesivo compulsivo, trastornos alimentarios, adiccio-
nes, trastornos depresivos, autismo y demencia (Schade &
Paulus, 2016). La isoniazida y el linezolid tienen algun efecto
antidepresivo por su accion IMAQ, aungue no se usan con ese
propdsito porque existen moléculas mas eficaces y seguras
(Joshi, 1976; McDaniel, 2013; Tyrer, 1976).

INTERACCIONES FARMACOLOGICAS

Ademas de los efectos psiquiatricos directos, las inte-
racciones de los antituberculosos con otros farmacos llevan
a alteraciones centrales o sistémicas (Tabla 2). Son espe-
cialmente relevantes las interacciones con moléculas que
actuan sobre la MAO —riesgo de sindrome serotoninérgi-
co— 0 metabolizadas via citocromos —modificacion de la
biodisponibilidad de varias sustancias— (Sahasrabudhe, Zhu,
Vaz, & Tse, 2015).

El sindrome serotoninérgico se caracteriza por acatisia,
temblor, mioclonias, hipertonia, sudoracién y diarrea. Cuando
es grave cursa con hipertermia, arritmias, aumento de tension
arterial, convulsiones, delirium o insuficiencia respiratoria.
Ocurre al suministrar medicamentos que aumentan la dis-
ponibilidad de serotonina, como los IMAO, los inhibidores de
recaptacion de serotonina o el litio (Scotton, Hill, Williams,
& Barnes, 2019). El linezolid o la isoniacida inducen el cua-
dro téxico si se combinan con otro serotoninérgico (Berge-
ron, Boulé, & Perreault, 2005; Evans & Kortas, 1995; Hasani,
Sarma, & Kansal, 2019; Khoury, Runnstrom, Ebied, & Penny,
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Tabla 2. Sintesis de las interacciones mas relevantes entre los antituberculosos y los psicofarmacos referenciadas en esta revision.

ETNET) Mecanismo Efecto Efectos clinicos potenciales
Isoniazida Inhibicion débil de Aumento del riesgo de sindrome serotoninérgico Sindrome serotoninérgico, especialmente con ISRS
MAO-A y crisis hipertensiva si se suministra con / Crisis hipertensiva con antidepresivos y alimentos
medicamentos con similares efectos secundarios con tiramina
Inhibicion de CYP2C9y Incremento en los niveles de medicamentos que Incremento de efecto adversos de fenitoina,
CYP3A4 utiliza las mismas vias metabdlicas carbamazepina, acido valproico y benzodiacepinas
(excepto lorazepam, oxazepam y temazepam)
Rifampicina Induccion de la CYP3A4 | Reduccion de los niveles de medicamentos que Reduccion de efectos de risperidona, sertralina,
utilizan la misma via metabdlica carbamazepina, midazolam, triazolam, zolpidem,
fenitoina, metadona, clozapina, morfina y codeina
Linezolid Inhibicién selectiva Por si solo, sindrome serotoninérgico. El riesgo Sindrome serotoninérgico con ISRS, venlafaxina,
reversible de la MAO aumenta al suministran farmacos de efecto similar duloxetina o litio
Eritromicina Inhibicién de la CYP3A4 | Incremento en la concentracion de medicamentos Incremento en los efectos adversos de la buspirona
que utiliza las mismas vias metabdlicas

Abr.: MAO-A: Monoamino oxidasa A, ISRS: Inhibidor selectivo de la recaptacidn de serotonina, CYP. Citocromo P450 por su abreviatura en inglés.

2018; Miller & Lovell, 2011; Strouse, Kerrihard, Forscher, &
Zakowski, 2006).

Del mismo modo ocurren crisis hipertensivas al combi-
nar isoniacida con farmacos o alimentos ricos en tiramina,
monoamina vasoactiva presente en fermentados, nueces,
chocolate o algunos pescados (Self et al., 1999).

Los citocromos P450 (CYP por su sigla en inglés) se en-
cargan del metabolismo hepatico de sustancias endégenas
o exdgenas (Levin, 2002). Son inhibidos por la isoniacida o
la eritromicina lo que incrementa la concentracién de varios
antidepresivos, estabilizadores del humor, anticonvulsivantes
y benzodiacepinas (Metushi, Uetrecht, & Phillips, 2016; Zhou,
2008).

Al contrario, la rifampicina induce el CYP3A4 y reduce la
eficacia de psicotrépicos como la risperidona, la clozapina 'y
varios estabilizadores del humor (George, 2020). En pacientes
gue vienen tomando sertralina aparecen sintomas de retira-
da al prescribir rifampicina (Markowitz & Devane, 2000). Si
un paciente toma metadona ocurren sintomas y signos de
abstinencia a opiaceos al introducir el antibiético (Conover
et al,, 2007, Le Poilan, 2009; Raistrick, Hay, & Wolff, 1996).

Es de anotar que, aunque la rifampicina induce el CYP3A4
y la isoniacida lo inhibe, predomina el efecto del inductor
(Ochs, Greenblatt, Roberts, & Dengler, 1981).

La TBC acarrea padecimiento psiquico —desde miedo
hasta dificultades adaptativas o alteraciones comportamen-

tales— (Shiratani, 2019) y la salud mental junto con los as-
pectos psicosociales relacionados con la TBC influyen sobre
la adherencia al tratamiento (Ruiz-Grosso, Cachay, De La
Flor, Schwalb, & Ugarte-Gil, 2020). Igualmente, La TBC im-
plica estigma social que influye de modo negativo sobre el
pronostico y causa sufrimiento al paciente y sus familiares.
El estigma y la discriminacion aumentan si hay trastornos
mentales concomitantes (Alene et al., 2018).

SALUD MENTAL Y ADHERENCIA AL TRATAMIENTO

La adherencia terapéutica es fundamental para un buen
prondstico y para evitar la resistencia del bacilo a los anti-
bidticos (Seung, Keshavjee, & Rich, 2015). La mala adheren-
cia es mas comun de lo que los médicos detectan, mas del
20% de los pacientes en tratamiento supervisados para TBC
tienen problemas para seguir las indicaciones médicas y la
cifra es de mas del 50% en los no supervisados (Fang et al.,,
2019; Tola, Holakouie-Naieni, Tesfaye, Mansournia, & Yaseri,
2019), lo que es motivo de preocupacion para las autoridades
sanitarias (Garner, Smith, Munro, & Volmink, 2007). Muchos
pacientes con mala adherencia tienen alteraciones mentales
(Pachi, Bratis, Moussas, & Tselebis, 2013).

La tristeza y la ansiedad reactivas reducen la concentra-
cion necesaria para sequir indicaciones e interfieren con la
capacidad de afrontar el estrés (Goddard et al., 2010; Izquier-
do-Guerra, Montoya-Arenas, Franco, & Gaviria, 2018). Los
sintomas depresivos-ansiosos son mediadores en la mala
adherencia al tratamiento, en la percepcién de mala calidad
de vida y en la sensacion de ser estigmatizado en relacion
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con la TBC, con un gradiente ascendente segun la gravedad
(Qiy, Tong, Lu, Gong, & Yin, 2019; Yan et al., 2018).

De modo similar las drogas de abuso, incluso las de mayor
aceptacion social como el alcohol o la nicotina, conllevan mala
adherencia al tratamiento de la TBC, mediada por alteracién
en el juicio cuando se toman decisiones sobre la salud o por
rasgos de personalidad de buisqueda de riesgos, que implican
calibrar mal las consecuencias de las decisiones (Morgenstern,
Langenbucher, Labouvie, & Miller, 1997; Naidoo et al., 2013).

Otras alteraciones mentales que alteran la adherencia
terapéutica son los trastornos neurocognitivos. Es comun la
asociacion de TBC con VIH, malnutricion u otras enferme-
dades cronicas como la diabetes. Todas estas condiciones
afectan la cognicion (Ances & Ellis, 2007; Morovic, Budincevic,
Govori, & Demarin, 2019; Orsitto et al., 2009). Por ejemplo, en
el VIH hay fallos de memoria, concentracion, funcion ejecutiva
y lectura que entorpecen el seguimiento de instrucciones (S.
Gupta & Venugopal, 2020; Nakazato et al., 2014). Mas aun,
los pacientes con enfermedades debilitantes y tratamiento
con varios farmacos tienen episodios de delirium o de deli-
rium subsindrémico que empeoran su desempefio cognitivo
(Martinez Velilla & Franco, 2013; Sepulveda et al., 2016) y su
capacidad de sequir instrucciones (Giampieri, 2012; Lamont,
Stewart, & Chiarella, 2016).

Ademas de las alteraciones psicoldgicas o psiquiatricas
hay aspectos sociales que se deben tener presentes en el
manejo de la TBC. Los hombres de mediana edad, con grado
medio de formacién académica y necesidad de recorrer dis-
tancias para recibir el tratamiento tienden a dejarlo, incluso si
su TBC es multirresistente. El riesgo de abandono terapéutico
es mayor si no hay red de apoyo familiar o social o si se con-
sumen toxicos (Rivera, Benites, Mendigure, & Bonilla, 2019;
Soza Pineda, Pereira, & Barreto, 2005). Desde el punto de vista
opuesto, tener buen apoyo familiar reduce la probabilidad de
abandonar el tratamiento (Céseres & Orozco, 2007).

ESTIGMA SOCIAL Y PRONOSTICO

La TBC esta rodeada de prejuicios que llevan al estigma.
Conlleva el prejuicio de ser enfermedad “de pobres"” e implica
rechazo por parte de los demas y renuencia a socializar —ais-
lamiento de los compafieros de trabajo, de los amigos y de
la familia—. El desconocimiento social hace que se crea que
la TBC es consecuencia de la inmoralidad, del hedonismo o
del deseo de autodestruccion y, por tanto, culpa del paciente
(Chang & Cataldo, 2014; Juniarti & Evans, 2011).
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El estigma hace que los enfermos tarden en buscar aten-
cién médicay contribuye a la mala adherencia a los medica-
mentos, por lo que aumenta el peligro de resistencia antibio-
tica (Liefooghe, Suetens, Meulemans, Moran, & De Muynick,
1999; Shama, Sana, & Faisal, 2015). La percepcion de estigma
conlleva sintomas depresivos y cuando la percepcion y los
sintomas estan presentes reducen alin mas la adherencia
(Yanetal, 2018).

EVALUACION DEL ESTADO MENTAL Y SEGUIMIENTO POR
PSIQUIATRIA Y PSICOLOGIA

Todo paciente con TBC activa debe ser evaluado por el
psiquiatra para descartar cualquier trastorno mayor, sin olvi-
dar los neurocognitivos, los de personalidad o los relaciona-
dos con sustancias. Hay que considerar especificamente el
riesgo de suicidio. Es necesario iniciar o modificar los trata-
mientos psicofarmacoldgicos segun su pertinencia y definir
si se requieren intervenciones psicoldgicas. También sopesar
el riesgo de interacciones medicamentosas. Las entrevistas
son una oportunidad para reforzar conductas apropiadas
respecto a los tratamientos (Prince et al., 2007).

Es importante hablar abiertamente sobre la reaccion del
paciente y de su entorno a la enfermedad, explorar el riesgo
de estigma y de aislamiento social y valorar aspectos socio-
culturales que interfieren con el tratamiento (Alvarez, Correa,
& Uribe, 2009; Craig, Daftary, Engel, O'Driscoll, & loannaki,
2017, de Vries et al., 2017).

Sobre el estigma, los integrantes del equipo pueden
coordinar acciones especificas para cada caso desde el co-
mienzo. Es importante que los profesionales en salud mental
tengan buenos conocimientos sobre TBC para apoyar efec-
tivamente dichas acciones. La educacion al paciente, a sus
cuidadores y a la comunidad reducen este problema social
(Sommerland et al., 2017).

ASPECTOS FARMACOLOGICOS

Afortunadamente la mayoria de los efectos farmacolégi-
cos adversos son poco comunes, por tanto, en la mayorfa de
los casos la intervencién consiste en educar al paciente y en
estar atento a la aparicion de efectos secundarios. Fenémenos
como la "antibiomania” son raros —hay 47 casos reportados
desde el siglo XX, hasta el 2007— (Lambrichts et al.,, 2017). Es
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rara la implicacion de la isoniazida en el sindrome serotoninér-
gicoy la probabilidad de pelagra es muy baja, la prevalencia de
efectos psiquiatricos de la isoniacida es cercana al 2% (Carroll
et al., 2012; Rajendra Prasad et al., 2019).

Por otra parte, se debe estar atento a la interaccién de
la rifampicina con la metadona y con otros psicofarmacos
(Howard et al., 2015) y a los efectos psiquiatricos de la ciclo-
serina que ocurren en un tercio de quienes la reciben (Pasar-
giklian & Biondi, 1970). Cuando se prescribe cicloserina hay
que valorar el estado mental (Hwang et al., 2013).

Respecto al manejo de los efectos psiquiatricos de los
antibioticos y de sus interacciones, lo habitual es que una
vez retirados los medicamentos implicados los sintomas
disminuyen en un plazo de dias a semanas (Bangert & Has-
bun, 2019). La suspensioén de los farmacos sospechosos,
con reintroduccion uno a uno a dosis bajas es Util ante cua-
dros psiquiatricos graves (Behera, Krishna, & Singh, 2014,
R. Prasad, Garg, & Verma, 2008). Los efectos adversos o
las interacciones hacen necesario modificar los esquemas
antituberculosos, los tratamientos de otras morbilidades o el
tratamiento de los trastornos mentales, por lo que el trabajo
coordinado es esencial (Griffiths, 2013; G. C. Smith, 2003).

En cuanto a "antidotos”, aunque la vitamina B6 ha sido
propuesta para el manejo de la psicosis por isoniazida, su
efectividad no estd probada (Casagrande, 2003; Chan, 1999).

PAPEL DEL PSIQUIATRA EN LA ADHERENCIA
AL TRATAMIENTO DE LA TBC

Aungue la pauta antibidtica es responsabilidad del mé-
dico tratante de la TBC, los demas clinicos tienen un papel
en el logro del mejor cumplimiento terapéutico posible. Por
ejemplo, al pautar algun psicofarmaco esta indicado reali-
zar una planeacion de horarios y dosis que se acomode a
las caracteristicas del paciente y a los otros medicamentos
que recibe (Alipanah et al., 2018; Patel et al., 2017, Pradipta,
Houtsma, van Boven, Alffenaar, & Hak, 2020; Suwankeeree
& Picheansathian, 2014).

Durante la entrevista se debe preguntar al paciente sobre
la adherencia a los tratamientos, descartar déficits cogniti-
vos y valorar motivaciones psicoldgicas o sociales, incluido
el estigma, subyacentes al mal cumplimiento de las pautas
(Abdulrahman, Ganasegera, Rampal, & Martins, 2019; Nellums,
Rustage, Hargreaves, & Friedland, 2018). Al disefiar estrategias
para mejorar el cumplimiento terapéutico hay que considerar
los recursos asistenciales con los que se cuenta (Bender, 2014).
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Se recomienda usar reforzadores positivos como moti-
vadores cuando sea posible, estos son mas efectivos que los
negativos para lograr cambios conductuales en relacion con la
salud (Schwarzer, 2008; Weinstein, Rothman, & Sutton, 1998).
En general es util involucrar a los miembros de la familia en
el tratamiento, por lo que es importante promover la relacion
familia-paciente (Julca Galindo & Melgar Moran, 2018).

La relacién entre salud mental y TBC es compleja. La
complejidad se explica porque el cuadro infeccioso y los tras-
tornos psiquiatricos comparten determinantes y porque en
ocasiones los efectos farmacolégicos y las interacciones
de antibidticos y psicofarmacos complican el tratamiento
y la evolucion.

En los pacientes con TBC se debe valorar la salud mental
y sus determinantes bioldgicos, psicoldgicos y sociales. En
cada caso hay que explorar la relacion de la salud mental
con la enfermedad infecciosa y con su evolucion. Tener en
cuenta la salud mental en los pacientes con TBC reduce el
sufrimiento y el estigma, mejora el prondéstico y a ayuda a
prevenir la resistencia a los antibidticos.
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