
GuíaTB
Tratamiento de la Tuberculosis

Guía completa sobre el esquema HRZE, fases del tratamiento, efectos adversos y
adherencia terapéutica

Autor: Dr. Jimmy Barreda

Fecha: 03 de March de 2026

Sitio web: www.GuiaTB.com

Este documento es de carácter educativo e informativo. No sustituye la consulta médica profesional.
Nunca modifique o suspenda su tratamiento sin consultar a su médico.

Página 1 de 13GuiaTB.com - Información confiable sobre tuberculosis



Introducción
La tuberculosis es una enfermedad curable. Esta afirmación, que hoy damos por sentada,
representa uno de los triunfos más importantes de la medicina moderna. Con el
descubrimiento de los antibióticos antituberculosos en la década de 1940 y 1950, la
tuberculosis pasó de ser una sentencia de muerte a una condición tratable y curable en la
gran mayoría de los casos.

Sin embargo, el tratamiento de la tuberculosis es complejo y prolongado. Requiere el uso de
múltiples medicamentos durante meses, monitoreo constante, y lo más importante: una
adherencia estricta al régimen prescrito. Esta guía exhaustiva explica el tratamiento estándar
de la tuberculosis sensible a medicamentos, los medicamentos utilizados, las fases del
tratamiento, los efectos adversos potenciales, y la importancia crítica de completar todo el
curso de tratamiento.

MENSAJE CLAVE: El tratamiento de la tuberculosis dura mínimo 6
meses. Completar todo el tratamiento es ESENCIAL para curar la
enfermedad y prevenir el desarrollo de resistencia a los medicamentos.

Principios Básicos del Tratamiento
El tratamiento antituberculoso se basa en varios principios fundamentales establecidos por
décadas de investigación clínica:

• Terapia combinada: Se utilizan siempre múltiples medicamentos (nunca monoterapia) para
prevenir el desarrollo de resistencia bacteriana. Mycobacterium tuberculosis puede
desarrollar mutaciones que lo hacen resistente a medicamentos individuales, pero la
probabilidad de que desarrolle resistencia simultánea a múltiples fármacos es
extremadamente baja.

• Tratamiento prolongado: La duración mínima es de 6 meses para la tuberculosis sensible
a medicamentos. Esto se debe a que M. tuberculosis crece muy lentamente y existen
diferentes poblaciones bacterianas en el cuerpo que requieren tratamiento sostenido.

• Fases de tratamiento: El tratamiento se divide en dos fases: una fase intensiva inicial (2
meses) y una fase de continuación (4 meses).

• Supervisión del tratamiento: Idealmente, especialmente en pacientes con factores de
riesgo para abandono, el tratamiento debe ser directamente observado por un trabajador de
salud.

• Adherencia estricta: Tomar todos los medicamentos todos los días según lo prescrito es
crucial para el éxito del tratamiento.
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Esquema de Tratamiento Estándar (HRZE)
La Organización Mundial de la Salud (OMS) recomienda un esquema estándar para el
tratamiento de la tuberculosis pulmonar y extrapulmonar sensible a medicamentos. Este
esquema se conoce como HRZE por las iniciales de los cuatro medicamentos principales:

Fase Duración Medicamentos Frecuencia

Intensiva 2 meses H + R + Z + E Diaria

Continuación 4 meses H + R Diaria

Total 6 meses

Los Medicamentos Antituberculosos de Primera Línea

Isoniazida (H)

La isoniazida es uno de los medicamentos más importantes en el tratamiento de la
tuberculosis. Descubierta en 1952, es altamente efectiva, relativamente económica y bien
tolerada por la mayoría de los pacientes.

Mecanismo de acción: La isoniazida es bactericida (mata las bacterias) contra M.
tuberculosis en fase de división activa. Actúa inhibiendo la síntesis de ácidos micólicos,
componentes esenciales de la pared celular bacteriana. Sin una pared celular funcional, la
bacteria no puede sobrevivir.

Efectos adversos principales: El efecto adverso más importante es la hepatotoxicidad
(daño hepático), especialmente cuando se combina con rifampicina. Otro efecto adverso
significativo es la neuropatía periférica (hormigueo, entumecimiento en manos y pies), que se
previene administrando vitamina B6 (piridoxina) junto con la isoniazida. La neuropatía es más
común en pacientes con diabetes, VIH, desnutrición, alcoholismo o insuficiencia renal.

Rifampicina (R)

La rifampicina, descubierta en 1963, revolucionó el tratamiento de la tuberculosis. Es el
medicamento más potente del arsenal antituberculoso y su introducción permitió acortar la
duración del tratamiento de 18-24 meses a 6 meses.

Mecanismo de acción: La rifampicina es bactericida contra M. tuberculosis tanto en fase de
división activa como en fase semidurmiente. Actúa inhibiendo la ARN polimerasa bacteriana,
bloqueando así la síntesis de ARN y proteínas esenciales para la bacteria.
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Efectos adversos y consideraciones: La rifampicina causa una coloración naranja-rojiza de
fluidos corporales (orina, lágrimas, saliva, sudor). Esto es completamente NORMAL y no
debe causar alarma. Los pacientes deben ser advertidos de este efecto para evitar
preocupación innecesaria. La rifampicina puede manchar lentes de contacto
permanentemente. Otro aspecto importante es que la rifampicina es un potente inductor de
enzimas hepáticas (sistema citocromo P450), lo que significa que acelera el metabolismo de
muchos otros medicamentos, reduciendo su efectividad. Esto incluye anticonceptivos orales,
anticoagulantes, antirretrovirales para VIH, y muchos otros fármacos.

Pirazinamida (Z)

La pirazinamida es un medicamento único porque es particularmente efectivo contra
bacterias que se encuentran en ambientes ácidos, como dentro de los macrófagos (células
del sistema inmunológico) o en áreas de inflamación.

Mecanismo de acción: La pirazinamida actúa convirtiendo el ambiente alrededor de las
bacterias en más ácido, lo que es tóxico para M. tuberculosis. Es especialmente efectiva
durante la fase intensiva inicial del tratamiento.

Efectos adversos principales: La pirazinamida puede elevar los niveles de ácido úrico en
sangre, causando hiperuricemia. En algunos casos esto puede precipitar gota (artritis por
cristales de ácido úrico). También puede causar hepatotoxicidad. Es generalmente bien
tolerada durante los 2 meses que se administra.

Etambutol (E)

El etambutol se utiliza principalmente para prevenir el desarrollo de resistencia a los otros
medicamentos durante la fase intensiva del tratamiento.

Mecanismo de acción: El etambutol es bacteriostático (detiene el crecimiento bacteriano)
más que bactericida. Inhibe la síntesis de arabinogalactano, un componente de la pared
celular de M. tuberculosis.

Efecto adverso principal: El efecto adverso más preocupante del etambutol es la neuritis
óptica (daño al nervio óptico), que puede causar disminución de la agudeza visual, dificultad
para distinguir colores (especialmente rojo-verde), o escotomas (puntos ciegos). Este efecto
es dosis-dependiente y generalmente reversible si se detecta temprano y se suspende el
medicamento. Por esta razón, se debe realizar una evaluación visual basal antes de iniciar el
tratamiento y los pacientes deben ser instruidos a reportar inmediatamente cualquier cambio
visual.
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Combinaciones de Dosis Fijas (FDC)
Las combinaciones de dosis fijas son formulaciones que contienen dos o más medicamentos
antituberculosos en una sola tableta. La OMS recomienda fuertemente el uso de FDC.
Ventajas:

• Simplifica el tratamiento: Reduce el número de píldoras que el paciente debe tomar
diariamente, mejorando la adherencia.

• Reduce errores de prescripción: Elimina la posibilidad de prescribir dosis incorrectas de
medicamentos individuales.

• Previene monoterapia accidental: El uso selectivo de medicamentos individuales puede
llevar al desarrollo de resistencia.

• Facilita la gestión programática: Simplifica la logística de adquisición, almacenamiento y
distribución de medicamentos.

Fases del Tratamiento

Fase Intensiva (2 meses - HRZE)

Durante los primeros dos meses del tratamiento, se administran los cuatro medicamentos de
primera línea (isoniazida, rifampicina, pirazinamida y etambutol) diariamente. Esta fase tiene
objetivos críticos:

• Reducción rápida de la carga bacteriana: Los cuatro medicamentos juntos matan la
mayoría de las bacterias rápidamente. Esto es crucial para reducir los síntomas y prevenir el
desarrollo de resistencia.

• Disminución de la contagiosidad: Después de aproximadamente 2-3 semanas de
tratamiento efectivo, la mayoría de los pacientes ya no son contagiosos. El número de
bacterias viables en el esputo disminuye dramáticamente.

• Prevención de resistencia: El uso de cuatro medicamentos simultáneamente hace
virtualmente imposible que las bacterias desarrollen resistencia.

• Mejora sintomática: Los pacientes generalmente experimentan mejoría notable de los
síntomas (tos, fiebre, sudoración) durante este período.

IMPORTANTE: Aunque el paciente se sienta mucho mejor después de 2-3 semanas de
tratamiento, esto NO significa que esté curado. Todavía quedan bacterias en el cuerpo
que requieren tratamiento prolongado para ser eliminadas completamente.

Fase de Continuación (4 meses - HR)
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Después de completar la fase intensiva, el tratamiento continúa durante 4 meses adicionales
con solo dos medicamentos: isoniazida y rifampicina. Objetivos:

• Eliminación de bacterias persistentes: Existen poblaciones de M. tuberculosis que
crecen muy lentamente o están en estado latente. Estos 'persisters' son relativamente
resistentes al tratamiento y requieren exposición prolongada a los medicamentos.

• Prevención de recaídas: Sin esta fase de continuación, las tasas de recaída serían del
15-30%. Con el tratamiento completo de 6 meses, las tasas de recaída son menores al 5%.

• Consolidación de la curación: Esta fase asegura la esterilización completa de las lesiones
tuberculosas.

Desafío de adherencia: La fase de continuación es psicológicamente desafiante
porque el paciente ya se siente completamente bien y puede no percibir la necesidad
de continuar tomando medicamentos. Sin embargo, esta fase es TAN IMPORTANTE
como la fase intensiva. Interrumpir el tratamiento prematuramente lleva a recaída y
posible desarrollo de resistencia.
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¿Por Qué 6 Meses?
La duración de 6 meses del tratamiento estándar no es arbitraria. Está basada en décadas de
investigación clínica y se fundamenta en la biología de M. tuberculosis:

• Crecimiento bacteriano lento: M. tuberculosis se divide cada 15-20 horas, mucho más
lento que la mayoría de las bacterias. Esto significa que los antibióticos, que generalmente
actúan sobre bacterias en división, requieren exposición prolongada.

• Poblaciones bacterianas heterogéneas: Dentro del cuerpo existen diferentes poblaciones
de M. tuberculosis: bacterias que se dividen rápidamente en cavidades pulmonares, bacterias
de crecimiento lento en paredes de cavidades, bacterias latentes en granulomas, y bacterias
en ambientes intracelulares ácidos. Cada población requiere tiempo diferente para ser
eliminada.

• Localización en diferentes ambientes: Las bacterias están en diferentes compartimentos
del cuerpo donde la penetración de antibióticos varía.

• Evidencia clínica: Estudios controlados han demostrado que tratamientos de 4 meses o
menos tienen tasas de recaída inaceptablemente altas (>10%). Los 6 meses representan el
equilibrio óptimo entre eficacia y duración.

Excepciones - Tratamientos más prolongados: Algunas formas de tuberculosis requieren
tratamiento más largo que 6 meses:

• Meningitis tuberculosa: 9-12 meses de tratamiento

• Tuberculosis ósea/articular: 9-12 meses

• Tuberculosis en pacientes con VIH: Puede requerir extensión según respuesta clínica

• Tuberculosis resistente a medicamentos: 9-20+ meses dependiendo del patrón de
resistencia

Efectos Adversos del Tratamiento
Los medicamentos antituberculosos son generalmente seguros y bien tolerados. Sin
embargo, como cualquier medicamento potente, pueden causar efectos adversos. Es crucial
que los pacientes conozcan estos efectos para reportarlos tempranamente si ocurren.

Hepatotoxicidad (El Más Importante)

La hepatotoxicidad (daño hepático) es el efecto adverso más importante y potencialmente
grave del tratamiento antituberculoso. Tres de los cuatro medicamentos (isoniazida,
rifampicina y pirazinamida) pueden causar hepatotoxicidad. Cuando se usan en combinación,
la rifampicina puede potenciar la hepatotoxicidad de la isoniazida al inducir el sistema
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enzimático CYP 2E1, que convierte la isoniazida en metabolitos más tóxicos.

Síntomas de alerta de hepatotoxicidad: Los pacientes deben ser instruidos a buscar
atención médica inmediata si experimentan:

• Náuseas y vómitos persistentes

• Dolor abdominal en el cuadrante superior derecho

• Ictericia (coloración amarillenta de piel y ojos)

• Orina oscura (color té o coca-cola)

• Heces de color claro

• Cansancio extremo inexplicable

• Pérdida completa del apetito

Factores de riesgo para hepatotoxicidad: Mayor edad (especialmente >60 años),
consumo de alcohol, enfermedad hepática preexistente, desnutrición,
embarazo/posparto, coinfección con VIH o hepatitis B/C.
Monitoreo: Se recomienda realizar pruebas de función hepática (transaminasas) basales
antes de iniciar el tratamiento. El monitoreo posterior se realiza si hay síntomas o si existen
factores de riesgo. La mayoría de los casos de hepatotoxicidad ocurren en los primeros 2
meses de tratamiento, con más del 50% en los primeros 15 días.

Otros Efectos Adversos Importantes

Medicamento Efecto Adverso Manejo

Isoniazida Neuropatía periférica Prevenir con vitamina B6

Isoniazida Hepatotoxicidad Monitoreo clínico

Rifampicina Coloración naranja-rojiza Normal, informar al paciente

Rifampicina Interacciones
medicamentosas

Revisar todos los
medicamentos

Pirazinamida Hiperuricemia/Gota Monitoreo, manejo
sintomático

Etambutol Neuritis óptica Evaluación visual basal,
suspender si síntomas
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Tuberculosis Resistente a Medicamentos
La tuberculosis resistente a medicamentos es una forma de la enfermedad causada por
cepas de M. tuberculosis que no responden a los medicamentos antituberculosos estándar.
Es una consecuencia directa del uso inadecuado de los antibióticos antituberculosos.

Tipos de Resistencia

• Monorresistencia: Resistencia a un solo medicamento de primera línea. La más común es
resistencia a isoniazida (TB-Hr). Se trata con un esquema modificado de 6 meses:
rifampicina, etambutol, pirazinamida y levofloxacina.

• TB-MDR (Multirresistente): Resistencia a isoniazida Y rifampicina, los dos medicamentos
más importantes. Requiere tratamiento con medicamentos de segunda línea durante 9-20
meses. Los esquemas modernos son completamente orales (BPaLM, por ejemplo) y más
cortos que los esquemas antiguos.

• TB-XDR (Extensamente resistente): TB-MDR más resistencia a fluoroquinolonas y al
menos un inyectable de segunda línea. Muy difícil de tratar, con tasas de curación menores.

¿Cómo se desarrolla la resistencia? La resistencia puede ser primaria (infección con una
cepa ya resistente) o adquirida (desarrollo durante el tratamiento). Causas de resistencia
adquirida:

• Tratamiento irregular o incompleto (abandono)

• Esquemas de tratamiento inadecuados

• Mala calidad de medicamentos

• Absorción inadecuada de medicamentos

• Interacciones medicamentosas

Prevención de la resistencia: La mejor manera de prevenir la resistencia es asegurar
que todos los pacientes completen su tratamiento correctamente. Esto incluye: tomar
TODOS los medicamentos prescritos, no interrumpir el tratamiento, completar los 6
meses completos del esquema estándar, y considerar tratamiento directamente
observado (TDO) para pacientes en riesgo de abandono.

Adherencia al Tratamiento: La Clave del Éxito
La adherencia al tratamiento - tomar todos los medicamentos todos los días según lo
prescrito durante los 6 meses completos - es absolutamente crítica para curar la tuberculosis.
Sin embargo, mantener la adherencia durante meses puede ser desafiante.

¿Por Qué es Difícil Mantener la Adherencia?
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• Mejoría rápida de síntomas: Los pacientes se sienten mejor después de 2-3 semanas,
creando la percepción errónea de estar curados.

• Duración prolongada: Seis meses es mucho tiempo para tomar medicamentos
diariamente.

• Efectos adversos: Pueden ser desagradables y desmotivar a los pacientes.

• Complejidad del régimen: Múltiples medicamentos, varios al día.

• Factores socioeconómicos: Pobreza, falta de transporte, necesidad de trabajar, pueden
dificultar asistir a citas médicas.

• Estigma social: El estigma asociado a la tuberculosis puede llevar a ocultar la enfermedad
y el tratamiento.

• Salud mental: Depresión y abuso de sustancias dificultan la adherencia.

Consecuencias del abandono del tratamiento:
• Para el paciente: Recaída de la enfermedad (10-30%), desarrollo de tuberculosis
resistente, retratamiento mucho más largo (hasta 20 meses), medicamentos más tóxicos,
mayor riesgo de muerte.

• Para la comunidad: Continúa siendo fuente de contagio, puede transmitir cepas
resistentes, costos de salud pública multiplicados (tratamiento de TB-MDR puede costar 100
veces más que TB sensible).

Tratamiento Directamente Observado (TDO/DOTS)

El Tratamiento Directamente Observado es una estrategia donde un trabajador de salud
(enfermera, promotor de salud, trabajador social) observa al paciente tomar cada dosis de
medicamento. Implementado globalmente por la OMS desde 1995, ha tratado exitosamente a
más de 20 millones de pacientes.

Ventajas del TDO: Asegura que el medicamento se tome correctamente, permite identificar y
manejar efectos adversos tempranamente, proporciona apoyo emocional y educación
continua, reduce dramáticamente las tasas de abandono de 20-30% a menos del 5%.

Intervenciones para Mejorar la Adherencia

• Educación del paciente y familia: Comprender por qué es necesario el tratamiento
prolongado.

• Recordatorios: Alarmas en teléfono, aplicaciones móviles, llamadas de seguimiento.

• Apoyo psicosocial: Consejería, grupos de apoyo de pacientes.
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• Facilitadores: Apoyo para transporte, vales de comida, horarios flexibles de atención.

• Simplificación del régimen: Uso de combinaciones de dosis fijas.

• Seguimiento cercano: Contacto regular con el equipo de salud.

• Relación terapéutica empática: Un equipo de salud que escucha, apoya y no juzga.
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Consejos Prácticos para Pacientes
• Rutina fija: Tome sus medicamentos a la misma hora cada día. Vincúlelos con una
actividad regular (desayuno, cena).

• Recordatorios: Use alarmas en su teléfono.

• Involucre a su familia: Un familiar puede recordarle tomar sus medicamentos y apoyarlo.

• No interrumpa: Incluso si se siente completamente bien, DEBE completar los 6 meses.

• Comunique efectos adversos: Informe inmediatamente cualquier efecto secundario a su
médico. NO suspenda los medicamentos por su cuenta.

• No automedicación: No tome otros medicamentos sin consultar a su médico (pueden
interactuar con los antituberculosos).

• Evite alcohol: El alcohol aumenta significativamente el riesgo de hepatotoxicidad.

• Mantenga sus citas: Asista a todos los controles médicos programados.

• Pregunte: Si tiene dudas, pregúntele a su equipo de salud.

Conclusión
El tratamiento de la tuberculosis es altamente efectivo cuando se completa correctamente.
Con el esquema estándar de 6 meses, más del 95% de los pacientes con tuberculosis
sensible a medicamentos se curan completamente. Sin embargo, este éxito depende
críticamente de la adherencia estricta al tratamiento. Los primeros días y semanas del
tratamiento traen mejoría dramática de los síntomas, lo cual es maravilloso. Pero esta
mejoría puede crear una falsa sensación de estar curado. La realidad es que todavía quedan
bacterias en el cuerpo que solo serán eliminadas con el tratamiento completo de 6 meses.

MENSAJE FINAL: La tuberculosis se cura con tratamiento completo. Los
6 meses pueden parecer largos, pero son su camino hacia la salud
completa y previenen la tuberculosis resistente. Cada dosis importa.
Complete su tratamiento.
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