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La  destrucción de Mycobacterium 
tuberculosis que depende de la 
concentración de rifampicina no 
se aprovecha con la dosis estándar, 
y las dosis más altas de rifampicina 
parecen ser bien toleradas.

Un ensayo de ciclopentil - rifam-
picina (rifapentina) demostró 
que la respuesta a la terapia es 
impulsada por la exposición al 
fármaco, no por la dosis.

Las exposiciones más altas a la         
rifampicina ofrecen potencialmente 
más cura, menos selección de  
mutantes resistentes a los fármacos 
y una duración más corta del        
tratamiento.

Evaluar la diferencia en la exposición 
farmacocinética en estado estacionario 
de RIF y 25-desacetil-rifampina.

2Evaluar la diferencia en la esterilización 
del cultivo de esputo durante las 8         
semanas iniciales.

3Comparar la incidencia de eventos        
adversos relacionados con el fármaco 
del estudio o el régimen durante las 8 
semanas iniciales de tratamiento 
diario con cuatro fármacos y hasta 
cuatro semanas después.

TABLA 1.
CARACTERÍSTICAS DE LOS PARTICIPANTES
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Ensayo triple ciego, aleatorizado con dosis variable,
de altas dosis de Rifampicina en casos nuevos de
Tuberculosis y Baciloscopía positiva (Estudio HIRIF).
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GRÁFICO 3.
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CONCLUSIONESMÉTODO

Ensayo clínico de fase II, triple ciego, 
aleatorizado, controlado con placebo y 
de rango de dosis.

DISEÑO DEL ESTUDIO

180 nuevos pacientes con tuberculosis 
pulmonar con baciloscopia positiva de 
entre 18 y 60 años.

POBLACIÓN DE ESTUDIO

- Consentimiento informado.
- Evaluación médica.
- Radiografía de tórax.
- Recolección de esputo acumulado temprano 
en la mañana y durante la noche para pruebas 
de micobacteriología.
- Prueba de VIH.
- Hematología y bioquímica.

PROCEDIMIENTOS DE ESTUDIO

produjeron una toxicidad com-
parable a las dosis estándar, al 
tiempo que generaron aumen-
tos de Cmax y AUC0-6 ligera-
mente más que proporcionales.

mg/kg/día

Las dosis de
rifampicina 

20mg
en el grupo de 20 mg/kg y solo 
el 33% de los del grupo de 10 
mg/kg alcanzaron Cmax >8 
ug/ml, el extremo inferior del 
rango objetivo.

de los
pacientes

81%

Más de la mitad de los participantes tenían con-
centraciones de isoniazida y etambutol más bajas 
de lo normal, lo que también genera dudas sobre la 
idoneidad de las dosis estándar de estos fármacos.

Para eliminar las concentraciones bajas de            
rifampicina asociadas con malos resultados del 
tratamiento, se podría proponer la dosis de           
20 mg/kg como un nuevo estándar.
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