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Antecedentes

A pesar de la disponibilidad de medicamentos desde los afios 50 del siglo XIX para
combatir la tuberculosis (TB), esta enfermedad sigue cobrando vidas en el mundo
[1,2]. La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) a través de diferentes estrategias,
ha facilitado lineamientos con el fin de disminuir la morbilidad y mortalidad por TB
[3]. La primera de las estrategias surgié en el afio 1991 con la introduccion del
tratamiento acortado estrictamente supervisado (Directly Observed Treatment,
Short Course — DOTS), esta estrategia incluia cinco elementos: compromiso
politico, deteccion de casos por microscopia de esputo en quienes consultan,
tratamiento antibidtico de corta duracion y directamente observado, suministro
regular de medicamentos y sistema de registro y notificacion estandarizado, para
evaluacion de la evolucién de cada caso y del programa en general. A pesar de los
avances logrados con esta estrategia no fue suficiente, aunque para el afio 2000
148 paises habian adoptado la estrategia DOTS, solo un 27% de los casos
mundiales habian recibido dicha estrategia.[3]

Teniendo en cuenta esas consideraciones para el afio 2000, la OMS lanzo la
estrategia “Alto a la TB”, con el fin de fortalecer las alianzas entre los diferentes
entes y haciendo un llamado a un compromiso politico efectivo. [3] Con
considerables avances, pero sin llegar a las metas propuestas en el 2014, la OMS
lanzo la estrategia “Fin a la TB”, que tiene como objetivo poner fin a la epidemia
mundial de TB reduciendo el nimero de muertes en un 95% y la tasa de incidencia



en un 90% entre 2015 y 2035 y consiguiendo que ninguna familia tenga que hacer
frente a gastos catastroficos debido a la TB.[4]

Aunque Colombia se ha sumado a todas estas estrategias, y ha actualizado sus
planes de lucha contra la TB [5,6], en el caso de la atencidén de nifios contacto de
TB no hay una guia de practica clinica especifica, y el tratamiento para TB latente
se encuentra de manera general para nifios y adultos en el anexo técnico de la
Resolucidn 227 de 2020 emitida por el Ministerio de Salud y Proteccion Social [7].

Los nifios con TB difieren de los adultos en su respuesta a la enfermedad, lo que
tiene importantes implicaciones para la prevencion, diagnéstico y tratamiento.
Especificamente en cuanto al diagnostico, éste se dificulta por alguno de los
siguientes problemas: los signos y sintomas son menos especificos en los nifios
menores que en los nifios mayores y los adultos; los nifilos menores estan en riesgo
de presentar otras enfermedades infecciosas con sintomas similares; es dificil
obtener muestra de esputo para baciloscopia y/o cultivo, y las muestras tienden a
ser paucibacilares, entre otros.[8]

Dado que los lineamientos recientemente actualizados carecen de
recomendaciones amplias y ajustadas para el estudio, tratamiento y seguimiento de
nifios contacto de TB, se hace necesaria la complementacién de los lineamientos
gue orienten en el pais las conductas a seguir en este grupo poblacional. Esto puede
ser factible a través de la disponibilidad de una guia de préctica clinica para la
evaluacion, tratamiento y seguimiento de los nifios contacto de TB, que sea
adecuada para la aplicacion en el contexto colombiano.

Esta propuesta de desarrollo/adaptacion de Guia de Practica Clinica (GPC) para la
atencion de nifios contacto de TB, se encuentra enmarcada en un programa de
investigacion financiado por Minciencias en diciembre de 2019, y que cuenta con
otros dos proyectos, el primero el disefio, implementacion y evaluacion de una
estrategia de cuidado integral para los nifios contacto de TB, y la segunda un estudio
de nuevas ayudas diagndsticas para TB infantil.

Justificacion

En el afio 2010 se publicdé una guia metodoldgica para el desarrollo de guias de
atencion integral para el Sistema General de Seguridad Social (SGSSS) en Salud
Colombiano del Ministerio de Salud y Proteccion Social (MSPS) y del entonces
Departamento de Ciencia Tecnologia en Innovacion (COLCIENCIAS) (de aqui en
adelante, “Guia Metodoldgica”) [9]. A partir de ese momento se priorizaron algunas
enfermedades para el desarrollo de las GPC que se necesitaban en el pais, y se
adjudicaron diferentes contratos para la produccion de dichas guias a través de tres
convocatorias de Colciencias: convocatoria 500 de 2009, 563 de 2012, y 637 de
2013, ademas de otros convenios firmados con instituciones universitarias,
asociaciones medicas e instituciones de salud entre otros. Esta Guia Metodoldgica
se actualiz6 para incorporar nuevas directrices siguiendo los mas altos estandares
metodoldgicos internacionales en el aflo 2014 [10]. Actualmente se encuentran



disponibles alrededor de 60 GPC en torno a diferentes enfermedades y condiciones
gque se han desarrollado en los Ultimos afios siguiendo la metodologia
establecida.[11]

A pesar del gran esfuerzo que se ha realizado para la construccion y actualizacion
de GPC en Colombia, aun quedan pendientes muchos temas; siendo TB un claro
ejemplo de esto. La ultima guia colombiana de TB disponible es del afio 2007 [12],
y desde entonces se han producido varios cambios en abordajes diagndsticos y
terapéuticos, muy especialmente en TB latente.

La falta de GPC para muchos temas y enfermedades de relevancia tiene multiples
causas, siendo sus elevados costos requerimientos de personal y tiempo para el
desarrollo de una GPC de novo, una de las causas mas importantes. Por esta razén
en el afio 2017 el MSPS y el Instituto de Evaluacion Tecnolégica en Salud (IETS),
desarrollaron actualizaciones y adiciones metodoldgicas a la Guia Metodoldgica
incluyendo un capitulo metodoldgico para la adaptacion y adopcion de GPC [13].
Esta guia aporta directrices metodolégicas para un proceso de busqueda, seleccion
y adaptacion de GPC ya disponibles en el orden internacional, de alta calidad, para
Su uso en cada contexto. Esto permite no solo evitar duplicar esfuerzos, sino
también ganar tiempo y ahorrar costos, sin sacrificar la calidad metodologica,
desarrollando un producto acorde a la mejor evidencia internacional pero
contextualizada a nuestro medio. No se conoce que en nuestro medio se haya
adaptado en Colombia alguna GPC financiada con recursos publicos, siguiendo
esta directriz metodoldgica.

La OMS ha puesto a disposiciéon de los programas nacionales de TB, varias GPC,
desarrolladas con los mejores estandares metodoldgicos, incluyendo el
establecimiento de preguntas de investigacion bajo la estrategia PICO, realizacion
de revisiones sisteméticas, consulta a expertos, y calificacién del nivel de evidencia
de cada una de las recomendaciones. Una de estas guias fue publicada a finales
del afio 2018 para el manejo de la TB latente [14]. Dicha GPC ademas, se
complementa con otras, de alta calidad, que han sido desarrolladas para TB en
nifos [15]. Algunas otras instituciones como la Agencia de Salud Publica de
Canada, también han producido GPC con similares estandares de calidad [16].

La disponibilidad de estas recientes GPC de alta calidad, desarrolladas por la OMS
para el manejo de la TB y TB latente, y de una metodologia propuesta para la
adopcion y/o adaptacion de GPC para el Sistema de Salud Colombiano brindan una
invaluable oportunidad para la actualizacion con la mejor evidencia e
implementabilidad, de los lineamientos nacionales respecto a la atencién de nifios
contacto de TB.

Esta propuesta aportara una GPC para la evaluacion, tratamiento y seguimiento de
nifios contacto de TB, de manera rapida y a menor costo, mediante la metodologia
de adopcion y/o adaptacion de las guias disponibles internacionalmente, siguiendo
la metodologia establecida por el MSPS ademas de la integracion de la evidencia
que se ha generado localmente a través de diversos estudios realizados con



contactos de TB, asi como los que se desarrollen simultaneamente integrados al
mismo programa de investigacion al que pertenece el desarrollo/adaptacion de esta
GPC.

Objetivo General
Desarrollar y/o adaptar una Guia de préactica clinica de evaluacion, tratamiento y
seguimiento de nifios contacto de pacientes con TB pulmonar

Objetivos especificos

1. Revisar la literatura disponible sobre guias de préactica clinica, revisiones
sistematicas de literatura y cuando aplique, estudios originales, respecto a la
evaluacion, tratamiento y seguimiento de nifios contacto de pacientes con TB
pulmonar.

2. Documentar la evidencia generada en Colombia a partir de diferentes
estudios de contactos de pacientes con TB

3. Sintetizar en una guia de practica clinica la literatura internacional y la
evidencia local disponibles para la evaluacion, tratamiento y seguimiento de
nifios contacto de pacientes con TB pulmonar.

4. Desarrollar recomendaciones soportadas en el analisis de la evidencia de
efectividad y seguridad de intervenciones, validez de pruebas diagndsticas,
balance de riesgos vs beneficios, factibilidad, implementabilidad, y valores y
preferencias de pacientes y cuidadores.

Alcance

Esta propuesta pretende construir un proceso metodolégico para el desarrollo y
adaptaciéon de GPC internacionales de alta calidad, que permita la elaboracion de
recomendaciones dirigidas al diagndstico, tratamiento y seguimiento de los nifios
contacto de personas con TB en Colombia; teniendo en cuenta también la evidencia
ya generada en el pais en los estudios de contactos, y la evidencia que se generara
simultaneamente en los otros dos proyectos que conforman el programa de
investigacion al cual pertenece también esta propuesta.

En este orden de ideas, el alcance para esta guia segun los lineamientos de la Guia
Metodologica incluird la prevencion, el diagnostico y el tratamiento de nifios
menores de 18 afios contacto de pacientes con TB pulmonar.

Poblacion ala que va dirigida esta GPC

Esta GPC va dirigida a los nifios menores de 18 afios contacto de pacientes con TB

pulmonar en Colombia.

Poblacion que no sera considerada en esta GPC



En esta GPC no se consideran recomendaciones para los nifios a quienes se les ha
establecido el diagnéstico TB activa.

Ambito asistencial

Esta GPC sera desarrollada para que sea empleada por el programa nacional de
TB en todos sus niveles, incluyendo el orden nacional, departamental y municipal,
las Empresas Administradoras de Planes de Beneficios (EAPB), y las Instituciones
Prestadoras de Servicios de Salud (IPS), de todos los niveles de atencion

Usuarios:
Los usuarios de esta GPC sera todo aquel personal de salud, que trabaja
activamente en la atencion clinica de los nifios contacto de TB, tales como:

Médicos generales

Médicos de familia

Médicos de programas de TB

Profesionales en enfermeria

Auxiliares de enfermeria

Médicos pediatras

Médicos pediatras especialistas en enfermedades infecciosas
Médicos pediatras especialistas en neumologia

Esta GPC también incluye la generacion de material para uso por los padres. Asi
como la propuesta de implementacion en el territorio nacional, enmarcada en el
SGSSS.

Aspectos clinicos centrales

Esta GPC incluird los siguientes aspectos de los nifios contacto de TB:
» Evaluacion
» Tratamiento
» Seguimiento

Priorizacién de preguntas

A partir del alcance planteado se formularon las siguientes preguntas preliminares
que guiaran el desarrollo de la busqueda de literatura y el analisis de la evidencia
gue soportard las recomendaciones. Estas son la base para la discusion al interior
del grupo desarrollador y con los entes gestores (MSPS), y pueden ser objetivo de



modificaciones segun las prioridades de estos, por lo que no deben ser
consideradas preguntas definitivas.

Evaluacioén

1.

¢, Qué exactitud tienen la deteccion de signos y sintomas, y la radiografia de
térax en todos los nifios para descartar la tuberculosis activa en contactos de
casos de TB pulmonar no infectados por el VIH?

¢, Se podria usar la prueba de liberacion de interferon gamma como opcién
en vez de la prueba cutanea de tuberculina para realizar el diagndstico de TB
latente?

Tratamiento

3.

¢, Cudl es la eficacia y seguridad de los diferentes esquemas disponibles para
tratamiento preventivo para nifios y adolescentes menores de 18 afios en
comparacién con la monoterapia con isoniazida por seis o0 nueve meses, para
prevenir la enfermedad?

¢, Cual es la eficacia y seguridad del tratamiento para tuberculosis latente en
nifios y adolescentes con infeccién por VIH?

¢ En nifios y adolescentes menores de 18 afios con alguna condicién especial
(inmunocompromiso, enfermedad hepatica, enfermedad renal) cual es el
esquema mas seguro para el tratamiento de la TB latente?

¢Cual es la efectividad del tratamiento preventivo para contactos de
pacientes con TB multidrogo-resistente, 0 monorresistente a rifampicina o
isoniazida?

¢,Cual es la utilidad de la observacion clinica estrecha sin tratamiento
farmacoldgico a los contactos de TB cuando el periodo de infeccion es
superior a tres meses?

Seguimiento

8.

¢En el periodo de ventana inmunolégica de exposicion a TB se debe
suministrar tratamiento preventivo a los nifios contacto de TB?

¢,Cudles serian las pruebas de laboratorio para monitoreo de efectos
adversos en el seguimiento durante el tratamiento de TB latente en niflos y
adolescentes menores de 18 afos?



10.¢,Qué intervenciones se pueden implementar para mejorar el cumplimiento
del tratamiento para TB latente en nifios y adolescentes menores de 18
anos?

Metodologia

Se plantea la aplicacion de la guia metodoldgica para la adopcion-adaptacion de
GPC del MSPS de Colombia [13], teniendo ademéas, como base la version de la
Guia metodoldgica del 2014 [10], para los aspectos que no estén cubiertos por la
guia de adopcion-adaptacion. Para el primer objetivo se realizard una revision
sistematica de la literatura de GPC gue hayan respondido las preguntas propuestas
para el alcance de la guia de practica clinica sobre evaluacion, tratamiento y
seguimiento de nifios contacto de TB, que se plantea realizar para Colombia.

Las preguntas propuestas deberan ser reevaluadas en conjunto con todos los
miembros del Grupo Desarrollador luego de que este sea conformado y los
conflictos de interés sean declarados y manejados acorde a las recomendaciones
de la Guia Metodoldgica.

Las actividades que se desarrollaran para llevar a cabo la propuesta se detallan a
continuacion

Actividad 1: Conformacion y capacitacion del grupo desarrollador de la guia
(GDG) y declaracion de Conflictos de Interés

Todos los miembros del grupo desarrollador deberan realizar un proceso de
declaracion y manejo de los potenciales conflictos de interés, siguiendo las
recomendaciones de la GM [10].

Actividad 2: Definicion del alcance y objetivos en conjunto con ente gestor

Este documento sera aprobado por el ente gestor (MSPS, IETS), y posteriormente
sera publicado en la pagina web que determine el ente gestor (Ministerio, IETS),
para su consulta por actores interesados.

Actividad 3: Formulacion de preguntas, gradacion de los desenlaces, reunion
presencial del Grupo Desarrollador, y Socializacion de Alcance, objetivos, preguntas
y desenlaces

Una vez se ha decidido el alcance de la guia, el GDG debe formular las preguntas
orientadas para permitir el cumplimiento de los objetivos y responder dichas
preguntas. Se proponen el desarrollo de maximo 10 preguntas. Es importante que
el GDG y el ente gestor acuerden el nUmero de preguntas a responder.



Actividad 4. Busqueda sistematica de guias nacionales e internacionales,
evaluacion y adaptacion.

Se realizara la busqueda de guias de practica clinica relacionadas con la evaluacion
seguimiento y tratamiento de los nifios contacto de tuberculosis. Esta busqueda
partird del desarrollo de una estrategia de busqueda que sera documentada,
reproducible, dirigida y orientada a la identificacion de las guias de préctica clinica
de Optima calidad.

Actividad 5. Desarrollo y adaptacion de la guia de practica clinica, busqueda,
evaluacion y sintesis de evidencia internacional (Revisiones sistematicas) y sintesis
de evidencia local recolectada

Una vez seleccionadas la (s) GPC que cumplan los requisitos anteriormente
descritos en la evaluacién del AGREE-II (serdn denominadas GPC adaptables), se
realizard el analisis y seleccion de las GPC a utilizar, procediendo a analizar cada
una de las recomendaciones a adoptar. Este andlisis deberd ser realizado de
manera conjunta entre los expertos metodoldgicos y los expertos tematicos. El
objetivo de este andlisis es identificar la pertinencia de adoptar o no cada una de las
recomendaciones.

Actividad 6. Gradacion de la calidad de la evidencia, Sintesis de evidencia local e
internacional; Segunda reunion presencial del Grupo Desarrollador de la GPC;
Formulacibn de recomendaciones con GRADE (EtD); Socializacion de
recomendaciones (Socializacion 2)

Para el objetivo tres se contara con la informacion obtenida en los objetivos uno y
dos, para realizar la sintesis de la informacion en la GPC. Luego de tomar la decision
frente a la adopcion, adaptacién o no adopcion de cada recomendacion, se realizara
el panel de expertos, quienes tendran a consideracion toda la evidencia recolectada
y las recomendaciones adoptadas, para que validen las adopciones y desarrollen
las adaptaciones de las recomendaciones que sean necesarias. Este proceso se
desarrollard con base en el marco de la evidencia a la recomendacion (Evidence to
Decision Framework (EtD). Este marco conceptual se desarrollara con anticipacion
al panel por los expertos metodoldgicos, siguiendo las recomendaciones del grupo
GRADE [17].

Actividad 7. Difusion, diseminacion y desarrollo de propuesta de implementacién

Una vez se tenga el borrador de las recomendaciones, siguiendo las
recomendaciones de la GM [10], se publicara una version preliminar de estas en la
pagina del MSPS, del IETS y en la pagina especifica del Programa, durante un
espacio de 4 semanas. Esto permitira que distintos actores e interesados puedan
ver las recomendaciones y proveer retroalimentacion o solicitar aclaraciones.



Para la propuesta de implementacion, se procederd a construir con base en lo
recomendado en el Manual de Implementacion de GPC del Ministerio [18]. El plan
de implementacion hara referencia al conjunto de actividades que deben seguirse
para favorecer la ganancia de habilidades, por parte de los prestadores y los
pacientes, conducentes a la toma de decisiones clinicas orientadas en las
recomendaciones de la GPC, a la disponibilidad de recursos para hacerlo y a la
utilizacion sistematica de dichas recomendaciones. Para tener mayor probabilidad
de éxito, cada accién y cada etapa contemplada en el plan debe tener un
responsable.

Actividad 8. Redaccidn final. socializaciéon de recomendaciones finales

Los aportes en este punto del proceso deben ser analizados por el GDG antes de
incorporarse como definitivos. Luego de este paso, el documento final generado
debe hacerse publico en las paginas web del ente gestor.

Actividad 9. Evaluacion por pares externos

La evaluacion externa del borrador final de la GPC, en cada una de sus diferentes
versiones, debera ser realizada por al menos 2 pares expertos independientes,
nacionales o internacionales, con un adecuado grado de experticia tematica y
metodoldgica.

Actividad 10. Presentacion, diseminacion y publicacién. Puesta en marcha de
propuesta piloto de implementacion

Un objetivo fundamental del desarrollo de una GPC es hacer que las
recomendaciones planteadas, sean accesibles a todos los grupos interesados y en
especial a los usuarios diana de la misma. Lo anterior supone utilizar distintas
versiones y formatos dependiendo de las caracteristicas de cada uno de ellos.

Grupo Desarrollador

El Grupo desarrollador fue conformado siguiendo las recomendaciones de la Guia
Metodoldgica, considerando expertos tematicos, expertos metodoldgicos,
representantes de pacientes, expertos en implementacion, representantes de las
sociedades cientificas relevantes) y representantes de los entes gestores
(Secretarias de Salud, Instituto Nacional de Salud y MSPS)



N° |Nombre Institucion Rol Ciudad Equipo en la GPC
Lider tematica de la GPC.
1 |Dione Benjumea Bedoya Equipo GPC Uniremington I ,er, ema. ca 4? a Medellin Metodoldgico
Médica epidemidloga
2 |Ivan Dario Florez G6 Equipo GPC UdeA Lider metodolégicodela |\ Metodologi
van Dario Florez Gdmez uipo e , edellin etodoldgico
quip GPC. Pediatra epidemidlogo g
3 |Javier Mauricio Sierra Abaunza Equipo GPC UdeA Pediatra epidemidlogo Medellin Metodoldgico
Médica M —
4 |Claudia Marcela Vélez Equipo GPC UdeA I,ev_dlca g en clencias Medellin Metodoldgico
clinicas
5 |Anibal Vicente Arteaga Noriega Equipo GPC Uniremington Enfermero epidemidlogo Medellin Metodoldgico
6 |Sebastidn Guzman Cano Equipo GPC Uniremington Médico epidemidlogo Medellin Metodoldgico
7 |Jorge Humberto Botero Garcés Equipo GPC UdeA Médico estadistico Medellin Metodoldgico
8 |Yennifer Hoyos Mendez Equipo GPC Uniremington Estudiante Maestria Medellin Metodoldgico
9 |Esteban Villegas Arbeldez Equipo GPC Uniremington Médico epidemidlogo Medellin Metodoldgico
10 |Andrés Felipe Estupifidan Bohorque|Equipo GPC Uniremington Médico epidemidlogo Barranquilla_ |Metodoldgico
Asociacion Colombiana de Infectologia Expertos clinicos
11 |Isabel Cristina Hurtado Palacios adl : gl Pediatra Infectdloga Cali P fnicosy
(ACIN) de campo
Expertos clinicos
12 |Jairo Bedoya Sociedad Colombiana de Pediatria (SCP) Neumologo Pediatra Pereira P v
de campo
. , Asociacién Colombiana de Neumologia . , E lini
13 |Jurg Niederbacher Velasquez L 8 Pediatra Neumologo Bucaramanga xpertos clinicos y
Pediatrica (ACNP) de campo
14 |Maribel Murillo Tenorio Trabajadora social Buenaventura Expertos clinicos y
de campo
Médi i ial E lini
15 |Victor Andrade SURA EPS édico asistencia Medellin xpertos clinicos y
programa TB de campo
Programa Distrital de Control de Enfermera (Referente
16 |Lina Maria Pedraza Moreno Tuberculosis y Eliminacién de Hansen - Técnico) Bogotd Expertos clinicos y
écnico
Secretaria Distrital de Salud de campo
EXPErtos Clinicos y
17 |Dora Elena Vanegas Rojas Representante de pacientes Representante de pacientes [Medellin de campo
18 |Oscar Andres Cruz Martinez Ministerio de Salud y Proteccién Social Representante Minsalud Bogotd Sxpertos clinicos y
e campo
Expertos clinicos
19 |Claudia Llerena Polo Instituto Nacional de Salud Representante INS-LNR Bogotd P v
de campo
E tos clini
20 |Claudia Patricia Beltran Arroyave |Equipo GPC UdeA Pediatra Infectdloga Medellin Xpertos clinicos y
de campo
E tos clini
21 |Andrea Victoria Restrepo Gouzy |Equipo GPC Hospital Pablo Tobdn Uribe Pediatra Infectdloga Medellin dxper 0s clinicos y
e campo
Médico programa municipal Expertos clinicos
22 |Fernando Nicolds Montes Programa nivel municipal Medellin 'p g P Medellin P 4
Medellin de campo
. . L . . . E tos clini
23 |Lina Marcela Cadavid Alvarez Equipo GPC Hospital Pablo Tobdn Uribe Radidloga infantil Medellin deer 0s clinfcos y
e campo
. . . . L . E tos clini
24 |Maria Patricia Arbeldez Montoya |[Equipo GPC UdeA Médica epidemidloga Medellin Xpertos clinicos y
de campo
E tos clini
25 |Jaime Alberto Robledo Restrepo  |Equipo GPC UPB-CIB Médico microbidlogo Medellin xpertos clinicos y
de campo
26 |Lizeth Andrea Paniagua SaldarriaggSecretaria Seccional de Salud de Antioquia Representante SSSA Medellin Expertos clinicos y

de campo
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