REPUBLICA DE COLOMBIA
s,

MINISTERIO DE SALUD Y PROTECCION SOCIAL

!

<

RESOLUCION NUMERA 0002451 pE 2024

( 02 DIC 2024 )

Por la cual se modifica parcial y transitoriamente los esquemas terapéuticos usando dosis fija
combinada establecidos en la Resolucion 227 de 2020 y se dictan otras disposiciones

iEL MINISTRO DE SALUD Y PROTECCION SOCIAL
En ejercicio de Lus facultades legales, en especial las previstas en los numerales 3, 4 y 7 del
articulo 2 del Decreto—Ley 4107 de 2011, el numeral 3 del articulo 173 de la Ley 100 de 1993 y 42.3
. del articulo 42 de la Ley 715 de 2001 v,

CONSIDERANDO
Que el articulo 5° de la Ley 1751 de 2015 dispone que el Estado es responsable de respetar,

proteger y garantizar el goce efectivo del derecho fundamental a la salud, como uno de los
elementos fundamentales del Estado Social de Derecho.

Que, de acuerdo ;con el articulo 2 de la Ley 1438 de 2011 el bienestar del usuario es el eje
central y nucleo articulador de las politicas en salud.

Que en el numeral 42.13 del articulo 42 de la Ley 715 de 2001 establece que le corresponde a
la Nacidn como responsable de la direccion del sector salud y del Sistema General de Seguridad
Social en Salud en el territorio nacional: "Adquirir, distribuir y garantizar el suministro oportuno
de los biolbgicos del Plan Ampliado de Inmunizaciones (PAl), los insumos eriticos para el control
de vectores y los medicamentos para el manejo de los esquemas bésicos de las enfermedades
trasmisibles y de control especial’.

Que mediante la Resolucién 5195 de 2010 se establecio que el Comité Asesor Nacional de
Tuberculosis es la instancia asesora a nivel naciona!l y territorial para el desarrollo de acciones
encaminadas a prevenir, vigilar y controlar la tuberculosis, la coinfeccion TB - VIH, la tuberculosis
multidrogorresistente MDR y extremadamente resistente XDR y demas condiciones que incidan
para el control de la enfermedad, y dentro de sus funciones, articulo 2, se contempla
“1.Recomendar politicas, estrategias y medidas que considere necesarias para la prevencion y
controf de tuberculosis. 2. Proponer cambios operativos al desarrollo del Programa Nacional de
Control de Tuberculosis”,

Que en la Resolucién 227 de 2020 se adoptaron los lineamientos técnicos y operativos como
parte del Programa Nacional de Prevencién y Control de la Tuberculosis (PNPCT) y en el capitulo
4, se fijaron las directrices y recomendaciones para el tratamiento de la enfermedad tuberculosa
activa y en el anexo 4 se establecieron los esquemas terapéuticos recomendados para la
enfermedad tuberculosa activa y la infeccién tuberculosa latente.

Que, la rifampicina es el principal componente del tratamiento para la tuberculosis sensible y se
usa en dosis fija combinada tetraconjugado (RHZE). Sin embargo, la Organizacion
Panamericana de la Salud informé sobre la escasez del ingrediente activo para producirla por el
cierre repentino de la principal fabrica productora en la China. Por lo tanto, la nueva produccion
tiene retrasos que generan desabastecimiento a nivel global de las combinaciones de
medicamentos de a base de dosis fijas combinadas que contienen Rifampicina con otros
antituberculosos en las formulaciones para adultos y pediatricas.
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Que, este Ministerio ha desarrollado las acciones de gestidon para procesos de donacion entre
paises de la regién de las Américas, sin embargo, los procesos no dan respuesta inmediata a la
situacion que se presenta, ademas que la escasez de Rifampicina afecta también a la region.

Que, se han coordinado estrategias de redistribucion de estos medicamentos entre entidades
territoriales, y se logré el abastecimiento temporal. Sin embargo, a 15 de noviembre las
entidades que aportan la mayor frecuencia de casos al pais no tienen capacidad de respuesta
por la falta de tetraconjugado para adultos (RHZE).

Que, frente a lo anterior, se establecieron alternativas terapéuticas que incluyen Rifampicina-
Isoniazida en dosis fija combinada (RH) y dosis individuales de Pirazinamida (Z) y Etambutol

(E).

Que, en el Ministerio y en las entidades territoriales existen cantidades suficientes hasta el mes
de diciembre de Rifampicina-Isoniazida en dosis fijja combinada {(RH) y Pirazinamida (Z). Sin
embargo, el cuarto medicamento requerido (dosis individual de Etambutol-E) es insuficiente para
atender la demanda para garantizar e! tratamiento hasta la fecha en que se haga efectiva fa
entrega de medicamento adquirido a traves del Fondo Estrategico de la Organizacion
Panamericana de la Salud.

Que, teniendo en cuenta lo anterior, y frente a la proporciéon de casos que se presentan
anuaimente y el incremento observado durante el ultimo ano, actualmente no existen suficientes
unidades para atender los casos que se presenten.

Que, en sesiones extraordinarias el Comité Asesor Nacional de Tuberculosis el 11 de octubre y
1 de noviembre de 2024 se reunid a fin de establecer nuevas medidas terapéuticas que permitan
tratar sin perjuicio !a salud de las personas afectadas por tuberculosis considerando los
diferentes escenarios de abastecimiento nacional de medicamentos.

Que, en el Comité Asesor Nacional del Tuberculosis, sesién del 16 de febrero del afio en curso
se plantedé la incorporacion de los esquemas cortos 100% orales con base a las
recomendaciones de la OMS, avaladas para ser incluidos en la compra centralizada de
medicamentos de segunda linea para la vigencia, haciendo una transicion gradual y evaluacion
de casos candidatos, con el fin de acortar los esquemas pasando de 20 meses a 9 meses, en
consonancia con la nota técnica emitida por la OMS de junio de 2024.

Que, el comportamiento epidemiolégico de la TB MDR/RR muestra una tendencia a! incremento
sobre las estimaciones nacionales y para cubrir las necesidades del linezolid para el tratamiento
de la TB MDR/RR es necesario que las Entidades Administradoras de Planes de Beneficios de
Salud, los administradores de los regimenes Especial y de Excepcién y responsables de
aseguramiento de la poblacién pobre no afiliada adquieran los medicamentos de acuerdo a lo
contenido en la Resolucién 2366 de 2023.

Que, la Resolucion 2366 de 2023, incluye tecnologias que permiten determinar la sensibilidad a
medicamentos antituberculosis de acuerdo con los lineamientos técnico-operativos para la
prevencidn y control de la tuberculosis. En tal sentido, a fin de operativizar las nuevas
alternativas terapéuticas se requiere intensificar la vigilancia por laboratorio de la sensibilidad a
la rifampicina e isoniazida, a través de pruebas moleculares, financiadas con la UPC. Asi mismo,
las Entidades Administradoras de Planes de Beneficios de Salud de Salud, aseguramiento en
salud y los administradores de los regimenes Especial y de Excepcién tienen a cargo los
medicamentos contemplados en el anexo 1, de la precitada resolucion, que incluye
medicamentos para implementar las alternativas de tratamiento para TB sensible y resistente.

Que, desde el afio 2020, con la expedicién de la Resolucién 227 de 2020, se implementaron los
algoritmos de diagnéstico que integran la realizacion de técnicas de identificacién para
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Mycobacterium tuberculosis por reaccién en cadena de la polimerasa (PCR) y pruebas de
Sensibilidad a Farmacos (PSF) por PCR a todo caso diagnosticado en el territorio nacionat;
aspectos, que estan incorporados en la Resolucion 2366 de 2023.

Que, el Instituto Nacional de Salud, establecié los lineamientos para la implementacién de los
algoritmos de diagndstico que adopto la Resolucién 227 de 2020, en los cuales, reitera la
adopcion de los mismos e indica, que, si bien, en el algoritmo para poblacién generai se continta
realizando de forma transitoria la baciloscopia, en caso de ser positiva debe hacerse una prueba
molecular para evaluacion de resistencia a farmacos (isoniazida y rifampicina), acompafada del
cuitivo en medio liquido, y en caso de presentar resistencia a cualquiera de estos dos farmacos
se debera evaluar resistencia a fluoroguinolonas y aminoglucésidos con un método molecular.
Los resultados de los casos que presenten resistencia deben remitirse semanalmente a los
Laboratorios Departamentales o Distritales de Salud Publica (LSPD) y al Laboratorio Nacional
de Referencia (LNR) de Mycobacterias del Instituto Nacional de Salud (INS).

Que, en referencia a la prevalencia de la resistencia a isoniazida (H), la Organizacién Mundial
de 1a Salud (OMS), en el reporte global de tuberculosis de 2018, indica cifras globales de
resistencia a la isoniazida (cepas de M. fuberculosis con resistencia a la H y susceptibilidad a la
rifampicina confirmada in vitro). La prevalencia de esta resistencia fue de 7,1% (IC 95%= 6,2-
8,0%) en ios casos nuevos de TB, del 7,9% (IC 95%= 5,9-10%) en los casos de TB previamente
tratados y de 5,7 en los casos nuevos de la region de las Américas (2).

Que, en Colombia se realizo el estudio de vigilancia a la resistencia de M. tuberculosis a los
farmacos antituberculosis entre los afios 2004 y 2005, que mostré una prevalencia de 2,3% (IC
95%= 1,49-3,45) para isoniazida resistente en casos nuevos y 1,9% (IC 95%: 0,81-4,36) para
casos previamente tratados, se estima que las cifras actuales son superiores al 9% en casos
nuevos (3).

Que, en los términos del articulo 2 de la Resolucion 486 de 2024, los departamentos y distritos
del pais a los que se les transfirié recursos del Presupuesto de Gastos de Funcionamiento del
Ministerio de Salud y Proteccidén Social para cofinanciar los Programas de Prevencion y Control
de la Tuberculosis, para la vigencia fiscal afio 2024 deben dar estricto cumplimiento a los
Lineamientos Tecnicos "Para la ejecucion de fransferencias nacionales de programas de
prevencién y control de tuberculosis 2024", dentro de los cuales se establece que se financia con
un maximo del 10% de los recursos asignados, el transporte de medicamentos del Programa de
Contro! de la tuberculosis entre departamentos o municipios, segun sea requerido por el nivel
nacional.

Que, de acuerdo con la comunicacion de la Organizacién Panamericana de la Salud del 15 de
noviembre de 2024, la recepcion del medicamento tetraconjugado mas probable es la ultima
semana de enero de 2025.

Que, teniendo en cuenta las consideraciones anteriormente expuestas se hace necesario
modificar de manera parcial y transitoria, las directrices de tratamiento descritas en el Capitulo
4. de la Resolucion 227 de 2020, hasta disponer de los medicamentos antituberculosos en las
cantidades suficientes en el pais, como quedara en la parte resolutiva del presente acto
administrativa.

En mérito de lo expuesto,
RESUELVE
ARTICULO 1°. MODIFICACION PARCIAL Y TRANSITORIA DE LOS ESQUEMAS

TERAPEUTICOS USANDO DOSIS FIJA COMBINADA ESTABLECIDOS EN LA
RESOLUCION 227 DE 2020. Modifiquese la Tabla N°28. “Esquema de tratamiento de la
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tuberculosis activa en adultos y nifios o nifias con peso mayor a 25 kg, usando la dosis fija
combinada de RHZE 150/75/400/275MG y RH 150/75MG”, incluida en el Literal B. “esquemas
terapéuticos usando dosis fija combinada” del Anexo 4. “Esquemas terapéuticos recomendados
para la enfermedad tuberculosa activa y la infeccién tuberculosa latente” establecido en el
Capitulo 4. “Directrices y recomendaciones para el tratamiento de la enfermedad tuberculosa
activa” incluidos en la Resolucién 227 de 2020, el cual guedara asi:

Alternativa terapéutica 1. Reduccion en el nimero de dosis de tetraconjugado RHZE fase
de intensiva establecida en la tabla 28.

Reducir a 48 dosis de lunes a sabado la fase intensiva de tratamiento de la tuberculosis sensible.

El paso a fase de continuacién seguira con las directrices de controles bacteriolégicos y clinicos
actualmente descritos en la Resolucién 227 de 2020. Esta reduccion aplica para todos los casos
nifios o adultos y a todas las entidades territoriales con disponibilidad de RHZE.

Alternativa terapéutica 2. Integrar dosis fija combinada de Biconjugado R150 - H 75 y
dosis individuales de Etambutol 400 mg y Pirazinamida 400 mg (peso mayor de 25 Kg):
aplica para todos los casos niflos 0 adultos de acuerdo a la disponibilidad de Etambutol y
Pirazinamida en dosis individuales, como se describe en la siguiente tabla de acuerdo con
rangos de peso.

Numero de tabletas
438 dosis de lunes a sabado
Peso Biconjugado . .
(Kg) Rifampicina/lsoniazida (EEtir&l)a l:rt]OI) P(Eadzfg\[?md)a
(RH 150/75 mg) 9 9
25-39 2 2 2
40-54 3 2 3
55 kg o més 4 3 4

Fuente: Acta comité asesor nacional de tuberculosis, sesién extraordinaria 11 de octubre de 2024
Alternativa terapéutica 3.

Para esta alternativa se tiene en cuenta las bases bacterioldgicas y terapéuticas para el
tratamiento de la tuberculosis, que en escenarios ideales donde no existen casos resistentes, se
considera que RHZ es la mejora asociacion documentada y experimentada a nivel mundial. Por
lo tanto, todo caso de tuberculosis inicial en el que se presuma la sensibilidad a todas las drogas,
este, seria el tratamiento indicado.

Sin embargo, el amplio uso que se ha hecho a la isoniazida — H, ha condicionado que
frecuentemente un numero variable de casos nuevos, presenten resistencia inicial a esta droga.
Es por ello, que los esquemas de tratamiento para tuberculosis integran un cuarto farmaco, que
de eleccion es el etambutol, a fin de proteger la rifampicina — R en los casos con resistencia
inicial a H, no conocida. |

Por lo anterior, prueba inicial que demuestre la sensibilidad a H y R, el esquema propuesto con
tres medicamentos (RHZ) puede usarse de forma segura y eficaz.

Dada, la necesidad de conocer la sensibilidad a isoniazida y rifampicina, se plantean dos
escenarios para esta alternativa:
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Alternativa terapéutica 3. Escenario 1. Paciente confirmado que cuenta con resultado de
pruebas de sensibilidad con resultado sensible a rifampicina e isoniazida:

Numero de tabletas
48 dosis de lunes a sabado
P}((eso Biconjugado N .
(Kg) Rifampicina/lsoniazida P'éafonoam'da
(RH 150/75 mg) (£ 400 mg)
25-39 2 2
40-54 3 3
55 kg o mas 4 4

Fuente: Acta comité asesor nacional de tuberculosis, sesién extraordinaria 1 de noviembre de 2024

Alternativa terapéutica 3. Escenario 2. Paciente confirmado que cuenta con resultado de
pruebas de sensibilidad a rifampicina/ isoniazida desconocida y/o sin pruebas de
sensibilidad.

Esta alternativa integra la adicion de una quinolona que puede ser levofloxacina o Moxifloxacina
(gue incluye todas las concentraciones y formas farmacéuticas con registro sanitario vigente).
Debe preferirse siempre el uso de levofloxacina al de moxifloxacina, dado que sera un
medicamento esencial con {a incorporacion de esquemas BPALM.

La definicion de la quinolona se realizard segun la disponibilidad de los proveedores de
medicamentos de los responsables del aseguramiento, por lo cual es importante que se
comunique a la red prestadora y a la entidad territorial la disponibilidad para la formulacién. Asi
mismo, las EABP, deberan gestionar la entrega centralizada de este medicamento a la red
. prestadora para evitar la autoadministracién sin supervision,

En la siguiente tabla se presenta la dosificacion por peso para esquemas de la alternativa 3.
Escenario 2.

Esquema con disponibilidad de Levofloxacina:

Nimero de tabletas
48 dosis de lunes a sabado
Peso Biconjugado
(Kg) Ri conjugado Pirazinamida N
ifampicina/lsoniazida (Z 400 mg) Levofloxacina
(RH 150/75 mg)
25-39 2 2 500 mg/dia
40-54 ‘ 3 3 750 mg/dia
55 kg o mas 4 4 1000 mg/dia

Fuente: Acta comité asesor nacional de tuberculosis, sesién extraordinaria 1 de noviembre de 2024
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Esquema con disponibilidad de Moxifloxacina:

Numero de tabletas
48 dosis de lunes a sabado
P;so Biconjugado .. :
(Ka) Rifampicina/lsoniazida P'gafbnoam'da Moxifloxacina*
(RH 150/75 mg) (£ 400 mg)
25-39 2 2 400 mg/dia
40-54 3 3 400 mg/dia
55 kg o mas 4 4 400 mg/dia

Fuente: Acta comité asesor nacional de tuberculosis, sesion extraordinaria 1 de noviembre de 2024

*Si se inicid la quinolona por desconocer la sensibilidad a la isoniazida, una vez se demuestre la
sensibilidad, se debera retirar.

PARAGRAFO. Una vez se cuente con disponibilidad de etambutol, este medicamento se
integrara al esquema de tratamiento en la dosificacién definida en la Resolucién 227 de 2020 y
se retirara la quinolona.

En todos los casos, las dosis se suministraran en una sola toma que puede tener espacio entre
tabletas para permitir la tolerancia, sin que el tiempo entre tabletas afecte los picos de
concentracion requeridos.

Se debera iniciar y terminar con el mismo esquema; es importante para no afectar la adherencia
al tratamiento. :

ARTICULO 2°. VIGILANCIA ESTRICTA DE LA RESISTENCIA A RIFAMPICINA E
ISONIAZIDA. Para la implementacién de las medidas terapéuticas alternativas se debera
garantizar la realizacion de pruebas moleculares rapidas que permitan determinar la sensibilidad
a Rifampicina e Isoniazida. Asi mismo, cuando las técnicas de PCR generan un resultado
sensible o resistente, no se requiere que este sea confirmado a través de un método
convencional. Las entidades territoriales exigiran el cumplimiento de esta directriz de forma
estricta a la red de Instituciones Prestadoras de Servicios de Salud.

Las Entidades Administradoras de Planes de Beneficios de Salud presentaran y fortaleceran las
rutas para el acceso a estas pruebas, garantizando la calidad técnica y oportunidad en los
resultados en maximo 48 horas desde la toma de la muestra, teniendo en cuenta que para el
acceso a estas pruebas de diagnéstico no se requiere ningun tipo de autorizacién, tal como se
describe en la Resolucion 227 de 2020 y en los lineamientos de implementacion de algoritmos
de diagnéstico publicados por el INS.

ARTICULO 3°, ALTERNATIVAS EN TUBERCULOSIS FARMACORRESISTENTE. Se
deberan evaluar los casos de TB MDR/RR a fin de identificar personas elegibles para tratamiento
acortado entre un maximo de 9 a 11 meses, considerando como éxito terapéutico los criterios
de seguimiento bacteriologico y microbiolégico (negativizacién temprana con Bk negativo al
segundo mes y al menos los Ultimos tres cultivos negativos), la mejoria clinica y radiolégica.
Recomendacion aprobada Comité Asesor Nacional de Tuberculosis.

De igual forma, se deberan implementar los ESQUEMAS CORTOS DISPONIBLES EN EL PAIS
(Anexo). La base cientifica de esta medida esta soportada en la disponibilidad de farmacos como
la bedaquilina, clofazimine y el linezolid, que sumados a fas quinolonas suministran el suficiente
efecto bactericida y esterilizante, permitiendo en primera instancia continuar con esquemas
totalmente orales y en segunda acortar tratamientos. Estos medicamentos de uso especifico
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para tuberculosis estan incluidos en el Anexo 4. Medicamentos para Programas Especiales en
Salud Publica, el linezolid y las quinolonas como levofloxacina y moxifloxacina incluidas en el
anexo 1 ‘Listado de medicamentos financiados con recursos de la Unidad de Pago por
Capitacion (UPC)”.

ARTICULO 4°. RESPONSABILIDADES DE LOS ACTORES DEL SISTEMA. Las autoridades
departamentales, distritales y municipales, en coordinacion con las Entidades Administradoras
de Planes de Beneficios de Salud, los administradores de los regimenes Especial y de
Excepcion y responsables de aseguramiento de la poblacidon pobre no afiliada, asi como las
Instituciones Prestadoras de Servicios de Salud - IPS, aplicaran las alternativas terapéuticas
dispuestas en la presente resolucion.

Las Entidades Administradoras de Planes de Beneficios de Salud, en marco de lo establecido
en el anexo 1 (Listado de medicamentos financiados con recursos de la UPC) de la Resoluciéon
2366 de 2023, garantizaran la entrega de la levofloxacina, moxifloxacina y el linezolid, para las
alternativas terapéuticas de TB sensible y tratamiento estandarizado de la TB
farmacorresistente.

Listado de medicamentos incluidos en el Anexo1, de la Resolucién 2366 de 2023.

FINANCIACION CON RECURSOS DE LA
UPC
INCLUYE TODAS LAS
648 LEVOFLOXACINA CONCENTRACIONES Y FORMAS
FARMACEUTICAS
INCLUYE TODAS LAS
665 LINEZOLID CONCENTRACIONES Y FORMAS
FARMACEUTICAS
INCLUYE TODAS LAS
761 MOXIFLOXACINA CONCENTRACIONES Y FORMAS
FARMACEUTICAS

No. PRINCIPIO ACTIVO ACLARACION

Asi mismo, las Entidades Administradoras de Planes de Beneficios de Salud articularan con la
entidad territorial departamental, distrital y su red prestadora, la entrega centralizada que
garantice el suministro oportuno y directamente observado de los medicamentos bajo la
modalidad que se concerte con la persona afectada.

Las autoridades departamentales, distritales y municipales, en coordinacién con las Entidades
Administradoras de Planes de Beneficios de Salud, los administradores de los regimenes
Especial y de Excepcidn y responsables de aseguramiento de [a poblacién pobre no afiliada, asi
como las Instituciones Prestadoras de Servicios de Salud - IPS, deben brindar informacion
adecuada, transparente y veraz, basada en la evidencia cientifica, sobre la alternativa
terapéutica para fortalecer la adherencia, y cumplimiento dei tratamiento por parte del paciente.

Las Entidades Administradoras de Planes de Beneficios de Salud, los administradores de los
regimenes Especial y de Excepcion y responsables de aseguramiento de la poblacién pobre no
afiliada, asi como las Instituciones Prestadoras de Servicios de Salud - IPS, deberan reforzar
acciones de seguimiento estricto y acompafamiento psicosocial a las personas afectadas,
favoreciendo la adherencia al tratamiento y elaboraran un plan, concertado con la entidad
territorial, para garantizar la realizacion de pruebas moleculares descritas y las acciones de
seguimiento y la modalidad de tratamiento directamente observado (TDO).

ARTICULO 5°. TRASLADO DE LOS MEDICAMENTOS ANTITUBERCULOSIS DE COMPRA
CENTRALIZADA. las entidades territoriales en el nivel departamental y distrital adoptaran e
implementaran los mecanismos administrativos necesarios para cubrir los costos de la
redistribucion de los medicamentos segtin necesidad; asf como, el reempaque para distribucion
individual de medicamentos disponibles en frascos multidosis, aspecto que podra ser financiado
a través de los recursos de transferencias nacionales 2024.
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ARTICULO 6°. VIGENCIA. La presente resolucion rige a partir de la fecha de su publicacién,
hasta tanto se garantice el abastecimiento de medicamentos en el pais sin que supere ¢l 31 de
diciembre de 2024.

PUBLIQUESE Y CUMPLASE

Dada en Bogota, D.C., a los 02 DI > 024

“H/Q’D
GUILLERMO ALRONSO JARAMILLO MARTINEZ
MINISTRO D SALUD Y PROTECCION SOCIAL

Vo.Bo.

gg)ioeministro de Satud Pubiica y Prestacién de Servicios. \ /\/
Aprobd: )
Direccién de Medicamentos y Tecnologias en Salud. M(Afy.

Direccion de Promacian y Pravencion. (& U o
Direccién de Regulacion de Beneficios, Costos y Tarifas del Aseguramiento en Saludi,,/-

Direccion Juridica - Rodolfo Enrique Salas Figueroa (E) \\CJ
i
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establecidos en la Resolucion 227 de 2020 y se dictan olras disposiciones”.

Anexo, Adopcion de Esquemas cortos 100% orales para TB MDR/RR
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