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EVALUACION DEL CONSUMO DE RIFAMPICINA
COMO INDICADOR DE LA SITUACION EPIDEMIOLOGICA
DE LA TUBERCULOSIS EN LA
COMUNIDAD AUTONOMA DE MURCIA

Purificacién Rodriguez Ruiz / Lauro Hernando Arizaleta / Carmen Navarro Sanchez
Direccién Regional de Salud. Consejeria de Sanidad, Consumo y Servicios Sociales

Resumen

Se plantea conocer el consumo anual de rifampicina y su
tendencia, para estimar la prevalencia de enfermos de tuberculo-
sis en tratamiento de la Comunidad Auténoma de Murcia. Para
ello se calcula la tasa truncada por edad correspondiente a la
poblacién de 12 afios y mas a partir del consumo de rifampicina
en comprimidos, por extrapolacion se calcula la tasa de consu-
midores por 100.000 habitantes para la poblaci6n total. Esta tasa
es de 46,75 + 7,89 (DE) para los afios 1984-86 y su tendencia,
desde el afio 1984, es descendente. Se comenta el interés de
comparar este indicador con los obtenidos a partir del Riesgo
Anual de Infeccion (RAI) y, si se encontrara que sus tendencias
son equiparables, sus ventajas por la facilidad y rapidez de ob-
tencion.
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EVALUATION OF THE CONSUMPTION OF RIFAMPICINE AS AN
INDICATOR OF THE EPIDEMIOLOGICAL SITUATION OF TU-
BERCULOSIS IN THE AUTONOMOUS COMMUNITY OF MURCIA

Summary

To estimate the prevalence of tuberculosis patients in treat-
ment in the Autonomous Community of Murcia, a study of the
annual consumption of rifampicine and its tendency was made.
The rate for the population standardised by age for those aged
12 or over was calculated from the consumption of rifampin
tablets, and by extrapolation, the rate of consumers per 100.000
inhabitants for the total population. This was 46,75 + 7,89 (SD)
for the years 1984-1986, which has been decreasing since 1984.
The interest in comparing this indicator with those obtained from
the Annual Risk of Infection (ARI), whether its tendencies are
found to be comparable, and its advantages in terms of ease of
collection are commented upon.
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Introduccidn

0S parametros mas importan-
tes que debemos tener en
cuenta en la evaluacion de la
situacion epidemioldgica de la
tuberculosis (TBC) son: El riesgo
anual de infeccion (RAI), incidencia de
nuevos casos, incidencia de enfermos
baciliferos, prevalencia de cepas de
bacilo tuberculoso resistente a los
quimioterapicos, incidencia de menin-
gitis tuberculosa en los grupos de
menor edad y tasa de mortalidad es-
pecifica.
En nuestra Region, desde el curso
escolar 85/86, se esta realizando una

encuesta tuberculinica en nifios de 1.°
de EGB'. Por ello hasta que no se
disponga de los datos de la misma
para el curso 86/87, no podremos
estimar el RAl y su descenso anual,
que son los parametros epidemiol6gi-
cos de mas utilidad®. Otras fuentes de
informacidn, en nuestro medio, serian
las suministradas por el Sistema de
Informacién Sanitaria de las Enferme-
dades de Declaracion Obligatoria
(EDO), el cual se estima que infrava-
lora |a tasa de incidencia anual.
También ha sido analizado el regis-
tro de altas hospitalarias® y la morta-
lidad por TBC, que pensamos, tiene
un valor mucho menor a la evolucion

de la propia enfermedad* y su trata-
miento en los Gltimos decenios que
hace disminuir la importancia de es-
tas fuentes de informacion, asi como
el retraso actual que existe, en nues-
tro pais, para disponer de estos indi-
cadores.

Otro parametro que puede ser utili-
zado en la evaluacion de la situacion
epidemioldgica de la tuberculosis, es
el consumo farmacéutico de quimio-
terapicos antituberculosos. Tiene la
ventaja de ser de facil obtencion y
poco costoso.

Dado que no disponemos todavia
de una estimacion del RAI, nos hemos
planteado estudiar la tendencia de la
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endemia tuberculosa a partir del con-
sumo de farmacos antituberculosos.
El objetivo del trabajo es conocer:

1. El consumo anual de rifampicina y
su tendencia.

2. A partir del consumo, estimar la
prevalencia de los enfermos en
tratamiento, que en nuestro medio
deberia ser equiparable al nimero
total de enfermos existentes.

Métodos

Consumo de rifampicina. Los datos
de consumo fueron suministrados por
la Hermandad Farmacéutica del Medi-
terraneo. Dicha entidad tiene cuatro
areas de comercializacion farmacéuti-
ca: a) comprende 37 municipios de
los 45 que consta nuestra CA, que
corresponden al 64,6% de la pobla-
cién total y que hemos denominado
zona A; b) comprende los municipios
de Cartagena y La Unién que corres-
ponden al 19,1% de la poblacion total
y denominamos zona B; c) las dos
zonas restantes corresponden a los
municipios de Jumilla y Yecla en el
Noroeste y a Lorca, Totana y Puerto
Lumbreras en el Suroeste, que son
abastecidas junto a los municipios de
las CCAA limitrofes, por lo cual no
podemos conocer su consumo indivi-
dual. Estas dos zonas (zonas C) co-
rresponden al 16,3% de la poblacion
total.

Los datos de consumo obtenidos
son:

1. Parala zona A, del periodo abarca-
do entre el afio 1978 al 1986

2. Para la zona B, del periodo abarca-
do entre el afio 1984 al 1986

A estos datos se afiade el consumo
de rifampicina suministrado a los
centros de la Administracion Institu-
cional de la Sanidad Nacional (AIS-
NA), de los aflos 1978-82, que se
distribuia directamente desde los Ser-
vicios Centrales de Madrid. Posterior-
mente se dejo de remitir medicacion.
De todas formas, en estos anos, re-
presentdé una cantidad media inferior
al 4% del consumo total. Hemos utili-

zado para el calculo del consumo,
todas las especialidades farmacéuti-
cas que contienen rifampicina.

Estimacion de la prevalencia de
enfermos en ftratamiento. Los datos
de consumo se distribuyen en tres
formas medicamentosas: inyectables,
solucion y comprimidos. Para el
célculo de la prevalencia s6lo hemos
tenido en cuenta la Gltima de ellas. La
primera no ha sido tomada en cuenta
por ser utilizada para la quimioprofila-
Xis y tratamiento de cocos gram+. La
segunda, la solucién, tampoco se in-
cluye en la elaboracion de las tasas
porque es consumida por los nifios
en dosis variables segin su peso y
ademas porque se utiliza para la qui-
mioprofilaxis de la infeccion menin-
gococica.

Si un enfermo adulto consume, a
razon de 600 mg./dia de rifampicina,
162 g. en un tratamiento completo de
9 meses, el nimero total de personas
en tratamiento correspondera al total
consumido en comprimidos, expresa-
do en gramos, dividido por 162.

Para el calculo de la tasa exclui-
mos la poblacion infantil de 11 afios y
menor porque, en primer lugar, a ésta
no le corresponde la dosis de 600
mg./dia, sino que depende del peso
del nifio. Teniendo en cuenta que la
dosis maxima recomendada en la in-
fancia es de 15 mg./Kg.peso/dia, el
peso correspondiente a la dosis total
de 600 mg./Kg.peso/dia, seria de 40
Kg. Segin las tablas de Tanner este
peso se alcanza, para el percentil 50,
a los 12 afios de edad. En segundo
lugar, asumimos que los nifios por
debajo de 12 afios consumen la ri-
fampicina preferentemente en forma
de solucidn.

Con el nimero de enfermos en
tratamiento asi calculado estimamos
la tasa truncada para 12 afos y
mas.

La estimacion de la prevalencia en
la poblacion de todas las edades la
obtenemos por extrapolacién. De los
649 casos declarados numéricamente
al Registro EDO para los afios 83-86,
se obtuvieron 446 fichas nominales
(68,72% del total). Estas fichas nomi-
nales han sido distribuidas por edad,
encontrandose 81 casos correspon-

dientes a la poblacion entre 0 y 11
afios, que representa un 18,2% del
total. Basandonos en estos datos he-
mos realizado la extrapolacion.

Datos de poblacién. Han sido cal-
culados a partir de los datos oficiales
de los censos de los afios 60, 70 y
80, que publica el Instituto Nacional
de Estadistica y las interpolaciones
intercensales han sido elaboradas
con la ayuda de los anuarios estadis-
ticos que publica la Caja de Ahorros
de Alicante y Murcia. Segun el censo
de 1981 la CA de Murcia tenia
955.489 habitantes.

Métodos estadisticos. Se ha reali-
zado la comparacion de medias para
muestras con pocos elementos, con
un umbral de significacion del 5%.

Resultados

Consumo total de rifampicina. Para
la zona A el total de los afios 1978 al
1986 oscila entre 33.098,4 g. y el
51.693,1 g. (tabla 1). La presentacion
farmacéutica en forma de comprimi-
dos supone siempre una cantidad su-
perior al 87,92% del total, con un
maximo de 96,97% La solucion co-
rresponde entre un 2,59% y un
10,54% del consumo total, mientras
que la via inyectable representa entre
un minimo de 0,44% y un méaximo de
1,55%.

Para la zona B en el periodo com-
prendido entre el afio 1984 y 1986, el
consumo total de rifampicina se situa
entre 14.166,2 g. y 16.511 g. En el
conjunto de las dos zonas (A+B), en
el periodo 1984 a 1986 el consumo
total de rifampicina, oscila entre
46.215 g. y 62.893,8 g. (tabla 1).

Evolucidn. Para la zona A se obser-
va un incremento paulatino en los
cuatro primeros arios, al final de los
cuales se alcanza el valor maximo
(1981). Hasta 1984 se observa una
estabilizacion, con posterior descen-
so mantenido. Igualmente este des-
censo se observa a partir del afo
1984 para la zona B. No se ha de-
mostrado la existencia de una tenden-
cia temporal.

Estimacién de la prevalencia de
consumidores de rifampicina.
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Tabla 1. Consumo de rifampicina, en gramos, en las zonas de estudio. CA de Murcia

ZONA ANOS COMPRIMIDOS SOLUCION INYEC. TOTAL
A 1978 33226,0 888 150,0 34264,0
1979 37644,0 4512,0 662,5 428185
1980 43388,0 48912 416,2 486954
1981 46599,0 4641,6 452,5 516931
1982 42547,0 3412,8 438,7 46398,5
1983 422226 4180,8 396,2 46799,5
1984 44466,0 2189,6 231,2 46886,8
1985 37884,6 2400,0 375,0 40659,6
1986 31220,6 1706,0 1718 33094,4
B 1984 16002,0 504,0 50 16511,0
1985 14354,0 861,0 46,5 152715
1986 13076,0 1020,0 20,2 14116,2
TOTAL (A+B) 1984 60468,0 2189,6 236,2 62893,8
1985 52248,0 3261,6 4215 55931,1
1986 44297,2 2726,0 192,0 472152

Figura 1. Tasa de consumo de rifampicina truncada por edad (12 afios y mds). Zonas A y B,

Comunidad Auténoma de Murcia. Afos 1978-86
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Fuentes: 1.2 Bol Epidem Murcia; 387, vol 8: 47. / 2.2 Elaboracién propia.

Tabla 2. Tasa de consumo por 100.000 hab. truncada por edad (12 afios y mds), por zonas

ANOS A B A+B

1978 43,58

1979 50,08

1980 56,79

1981 59,99

1982 53,86

1983 52,55

1984 54,40 66,35 57,12

1985 45,55 58,53 48,50

1986 36,88 52,36 40,41
A A B A+B

PERIODO 1978-86 1984-86 1984-86 1984-86

MEDIA 50,41 45-61 59,08 48,68

DESV. ESTD. 7.23 8,76 7,01 8,36

1. Tasa de consumo truncada por la
edad (12 afios y mas). La tasa
para |a zona A, en el periodo entre
1978-86, oscila entre un maximo
de 59,99 consumidores por
100.000 hab. y un minimo de
36,88, con una media de 50,41
(ver tabla 2 y figura 1). Para la
zona B, en los afios 1984-86, las
tasas truncadas oscilan entre un
maximo de 66,35 consumidores
por 100.000 hab. y un minimo de
52,36, con una media de 59,08.
Para la zona A, en este mismo
periodo, es de 45,61, no habiéndo-
se encontrado entre ambas dife-
rencias estadisticamente significa-
tiva. En el conjunto de las dos
zonas los valores oscilan entre
57,12 y 40,41, con una media de
48,68.

2. Tendencia de |a tasa de los consu-
midores truncada por edad. Se ob-
serva un ascenso desde el afio
1978 al afio 1981, seguido de un
periodo de poca variacién que lle-
ga al afio 1984 y un posterior
descendo hasta el fin del periodo
evaluado. Este descenso es, en la
zona A, de 16,27% del afio 84 al
85y de 19,03% del 85 al 86. Para
la zona B de 11,79% y 10,54%
respectivamente y para el conjunto
de 15,09% y 16,68%

3. Estimacion de la tasa de consumi-
dores de rifampicina para todas
las edades. Extraprolando los da-
tos precedentes a la poblacion ge-
neral, obtenemos unas tasas de
prevalencia en la zona A que 0sci-
lan entre 51,90 consumidores por
100.000 hab. para el afio 1981 y
32,39 para el aiio 1986, con una
media dd 43,73. Para la zona B
estos valores oscilan entre 63,55
(1984) y 50,45 (1986), con una
media de 56,74. En el conjunto de
las dos zonas, estas tasas oscilan
entre 54,71 (1984) y 38,94 (1986),
con una media de 46,75 (tabla 3).

Discusidén

Valoracién del consumo de rifam-
picina y su tendencia. Hemos elegido
la rifampicina como indicador por ser,
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Tabla 3. Tasa de consumo por 100.000 hab. (todas las edades por zonas)

ANOS A B A+B
1978 37,36
1979 43,07
1980 48,99
1981 51,90
1982 46,74
1983 45,74
1984 47,49 63,55 54,71
1985 39,88 56,23 46,60
1986 32,39 50,45 38,94
A A B A+B
PERIODO 1978-86 1984-86 1984-86 1984-86
MEDIA 43,73 39,92 56,74 46,75
DESV. ESTD. 6,19 7,55 6,57 789

Figura 2. Evolucidn del consumo de rifampicina en comprimidos y solucidn para la zona A en
comparacidn con las tasas de incidencia de infeccién meningocdcica de toda la CA de Murcia.
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dentro de los tuberculostaticos, uno
de los dos farmacos imprescindibles
en los tratamientos cortos de nueve
meses®. La isoniacida, que es el otro,
esta menos indicado por usarse, tam-
bién en la quimioprofilaxis de TBC y
por estar comercializada, hasta hace
pocos afios, junto con complejos vita-
minicos, no siendo utilizada especifi-
camente para el tratamiento TBC. Tal
vez un indicador mas especifico seria
el formado por las asociaciones de
rifampicina e isoniacida. Estas empe-
zaron a comercializarse en el afio
1979, mostrando los datos de consu-
mo para el total de Espafia amplias
oscilaciones (Farmadata, datos no pu-
blicados) por lo que nos parece no

son un indicador fiable por el mo-
mento.

La rifampicina se utiliza también
para otras indicaciones terapéuticas.
Pensamos que la quimioprofilaxis de
la infeccion meningocdcica se realiza
sobretodo por medio de la solucion.
En nuestra Region se observa un pa-
ralelismo entre la evolucidn de la inci-
dencia de la infeccidn meningococica
y el consumo de rifampicina en solu-
cion. Esta relacién no es tan evidente
en el caso de los comprimidos (figura
2). Este factor lo obviamos al no
haber tenido en cuenta, para el célcu-
lo de la prevalencia, el consumo de
solucién. Su indicacion en el trata-
miento de brucelosis es reciente y no

esta suficientemente difundida. Como
indicacion en la quimioprofilaxis de
infecciones por Haemophilus influen-
zae esta también poco extendida; la
utilizacién en el tratamiento y la profi-
laxis de infecciones por cocos
gram+, es escasa, utilizandose prefe-
rentemente la via inyectable, que he-
mos suprimido también al calcular la
prevalencia.

Al establecer el limite de los con-
sumidores de rifampicina en solucion
en 12 afos, introducimos un margen
de error, ya que, obviamente, no po-
demos saber a que edad comienzan
los nifios a tomar la medicacion en
comprimidos, pero este error es infe-
rior al que tendriamos si toméasemos
a toda la poblacién infantil como con-
sumidora de 600 mg. al dia en com-
primidos. También hay que tener en
cuenta que al tomar como referencia
la dosis méaxima de 15 mg./Kg. de
peso/dia, estamos subestimando la
edad limite tedrica de exclusion.

Otras posibles fuentes de error en
el calculo del computo total del con-
sumo, serian: los enfermos ingresa-
dos en Hospitales monograficos, de
los cuales no se dispone en nuestra
CA y que son remitidos a centros
existentes en CCAA limitrofes. Estos
pacientes permanecen ingresados
una media de dos meses, que son los
que no consumirian la rifampicina en
nuestra CA, siendo poco importantes
ndmericamente.

También habria que tener en cuen-
ta los enfermos que no toman rifam-
picina por otras causas como Sson
resistencias microbianas, alergias, in-
tolerancias a la droga, que son infre-
cuentes, los abandonos del trata-
miento por parte del enfermo vy
aquellos tratamientos en que no se
siga la pauta estandar de nueve me-
ses. Los tratamientos cortos de 6
meses estan en nuestro pais en perio-
do de ensayo® 7 por lo que Su uso no
esté instaurado en nuestra CA. Todos
estos Gltimos puntos podrian ser esti-
mados a través de una encuesta diri-
gida a los médicos que manejan tu-
berculosis habitualmente.

Respecto a la tendencia del consu-
mo de comprimidos, su ascenso para
la zona A del afio 78 al 81 y el periodo
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de poca variacion del 82 al 84, lo
interpretamos como una fase de ins-
tauracion definitiva de la rifampicina.
Aunque la rifampicina se descubre en
19668, no es hasta marzo de 1979
cuando se institucionaliza®. En nues-
tro pais influye en el retraso en su
uso habitual la carestia del producto,
que no es gratuito hasta el afio 1982
para los centros de AISNA y hasta el
afo 1986 para el INSALUD. Este fe-
némeno seria similar al ocurrido con
la primera aparicion de los tubercu-
lostaticos®. A partir del afio 1984 se
inicia un descenso que es similar para
las zonas A y B. Este descenso ha
sido observado del afio 1981 al 1982,
utilizando otros farmacos tuberculos-
taticos'.

Estimacion de la prevalencia en la
poblacion total. La diferencia de tasas
en los tres Gltimos afios entre las
zonas A y B, aunque no es estadisti-
camente significativa, debido quizas,
al corto periodo evaluado, la atribui-
mos a la influencia negativa de la
antigua zona minera carbonifera de
La Unién, asi como las condiciones
mas favorables de transicion de en-
fermedades infecciosas de la zona
portuaria de Cartagena.

La tendencia de la prevalencia de
consumidores en la poblacion total,
sigue el mismo patrdn que el consu-
mo de comprimidos. Esta tasa de
prevalencia seria un indicador indirec-
to del ndmero de enfermos.

En nuestra CA disponemos de los
datos de morbilidad por TBC suminis-
trados por el Sistema EDO, que regis-
tra los nuevos casos presentados
cada afo (incidencia) y no los casos
totales, como trataria de reflejar el
consumo farmacéutico. Estas cifras
de incidencia para la tuberculosis pul-
monar se situan en 13,8 por 100.000
hab. para 1985" y 21,5 para 1986"".
Secularmente se estima que estan
infravalorados'® '* debido a la buro-
cratizacion que arrastran y a la falta
de exaustividad en la notificacion.
Prueba de ello es que aunque sabe-
mos que la TBC en los paises desa-
rrollados y en zonas cercanas a la

nuestra sigue descendiendo™ 5, los
datos suministrados en la CA por las
EDO, presentan un incremento pensa-
mos que debido a la inclusi6n en la
declaracion de todos los médicos de
asistencia primaria del INSALUD des-
de 1981, la labor mantenida desde
entonces para proporcionar la misma,
que ha supuesto un aumento en la
cobertura de las fuentes declarantes,
y el inicio del Programa de vigilancia
y control en 19862, no debido a un
aumento de la endemia, como erro-
neamente ha podido ser interpreta-
do' 7. También pensamos que el
posible aumento de incidencia en
ciertos colectivos, como los infecta-
dos por el VIH, no tienen porque
afectar a la dindmica de la enferme-
dad en la poblacion general.

Pensamos que los resultados de
nuestro trabajo confirmarian la teoria
del descenso de la endemia en nues-
tro medio y que lo que en todo caso
puede ocurrir, es que este descenso
sea menor al esperado en funcion a
nuestro desarrollo sanitario y a los
recursos empleados.

Mientras que no dispongamos de
otras fuentes de datos (RAI) creemos
que este indicador puede ser valioso
para acercarse al conocimiento del
estado de la edemia tuberculosa en
nuestro medio. Sino en cifras absolu-
tas, si a través de la comparacion de
la tendencia con la estimada por me-
dio del RAI, este parametro podria ser
de utilidad dada su facilidad, rapidez
y economia de obtencion. Por otro
lado si en otras zonas de Espaiia se
encuentra la misma correlacion, po-
dria ser utilizada cuando no se dis-
ponga de medios para obtener el
RAL.
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