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CASO CLINICO
Paciente del sexo masculino, de 60 afios de edad
con antecedentes de diabetes mellitus tipo 2 e hi-
pertension arterial sistémica, ambas de larga evo-
lucién y en descontrol. Acudié el 3 de enero a su
Unidad de Medicina Familiar porque desde hacia 1
mes presentaba un cuadro caracterizado por fiebre
vespertina, tos, cefalea, mialgias y artralgias. A la
exploracion fisica se encontré TA 110/70 mmHg,
frecuencia cardiaca de 74 Ipm, frecuencia respira-
toria de 20 rpm, temperatura de 36.8 °C, peso 88
kg, talla 168 cm. A la auscultacién de campos pul-
monares se encontré murmullo vesicular adecuado,
sin presencia de estertores. Se solicitaron estudios de
laboratorio incluido bacilo 4cido alcohol resistente
(BAAR) en expectoracion y radiografia de térax.
Se le otorgd manejo con acetilcisteina.

Veinte dias después acudié a valoracién, se re-
porté glucosa de 339 mg/dl, hemoglobina glucosi-
lada (HbA,.) 15.3%, BAAR en expectoracién: ne-

gativo, la radiografia de térax mostré aumento de
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la trama bronquial. Se diagnosticé diabetes mellitus
descontrolada, se inicié manejo con insulina NPH
y se agendd cita de control.

Una semana después acudié a consulta en la
misma Unidad con otro médico, el cual describi6
odinofagia, tos productiva y fiebre no cuantificada,
faringe hiperémica y pulmonar sin compromiso.
Indicé ofloxacino, ambroxol y clorfenamina con
cita en una semana, en la cual, se refirié asintoma-
tico y se indicé paracetamol. Continué acudiendo
a citas de control por sus enfermedades crénico-
degenerativas en donde se report$ asintomdtico.

El 4 de abril acudié a cita programada refirien-
do tos productiva, expectoracién verdosa, malestar
general. Se registraron signos vitales normales, peso
65 kg y faringe hiperémica con descarga posterior.
Se indicé levofloxacino, bromhexina y antiinfla-
matorio no esteroideo.

Acudié 3 semanas después con otro médico de
misma Unidad por persistencia de tos productiva,
multitratada, sin mejoria. Se reporté frecuencia res-
piratoria de 22 rpm, se solicité radiografia de térax
y se envié a Medicina Interna.

Al dia siguiente acudié a Urgencias por hemop-
tisis (la cual se habia ido intensificando, segtin
lo refiri6 el paciente) ademds de tos productiva
crénica de 5 meses de evolucién. Se reporté TA
90/60 mmHg, frecuencia cardiaca de 103 Ipm,
frecuencia respiratoria de 20 rpm, temperatura
de 36°C, SatO; 96%, biometria hemdtica con
leucocitos de 13.1, neutréfilos 8.5, linfocitos 2.1,
Hb 10.5, plaquetas 709 000. Tomografia axial
computada (TAC) de térax con multiples imd-
genes cavitadas en hemitérax derecho con nivel
hidroaéreo. Neumologia establecié diagndstico
de probable absceso pulmonar a descartar tuber-
culosis pulmonar activa, se indicé ceftriaxona, se
solicité6 BAAR en expectoracién y cultivo. Al dia
siguiente evolucioné con menor expectoracion,
pero ain hemoptoica. Dos dias después presenté
mejoria clinica y se reporté BAAR positivo para
tuberculosis.

Se decidié egreso reportindose al paciente es-
table, con tosiduras aisladas y expectoracién escasa
amarillenta y afebril; se describié a la exploracién
fisica con persistencia de crepitantes en hemitérax
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izquierdo. Se envié a Medicina Preventiva para que
se otorgase tratamiento con rifampicina, isoniacida,
pirazinamida y etambutol.

Dos dias después fue solicitada valoracién a
domicilio, encontrdndose al paciente sin signos vi-
tales. En el certificado de defuncién se glosaron
los siguientes diagndsticos: choque hipovolémico
hemorragico, hemoptisis masiva, ruptura de bulla
pulmonar y tuberculosis pulmonar activa.

MARCO TEORICO

Tos crénica

La tos cronica se define como aquella que persiste
durante 6 semanas o mds. Como parte del proto-
colo de estudio debe de investigarse su asociacién
con los siguientes datos de alarma: pérdida de peso,
astenia, adinamia, anorexia, fiebre prolongada, dia-
foresis, hemoptisis o hemoptoicos, disnea en reposo
o de esfuerzo y dolor tordcico. Ante cualquiera de
los cuales deberd referirse al neumdlogo o, si no se
dispone del mismo, al médico internista'.

En caso de no presentar signos de alarma se
debe seguir el protocolo diagndstico-terapéutico
encaminado a descartar factores desencadenantes
de la tos, como los siguientes: tabaquismo, trata-
miento con inhibidor de la enzima conversiva de la
angiotensina (IECA) o betabloqueadores, sintomas
atipicos de enfermedad por reflujo gastroesofigico
(ERGE), la presencia de rinosinusitis, asma y causas
infecciosas, en especial tuberculosis'.

Tuberculosis

Se entiende por tuberculosis pulmonar a la enferme-
dad infectocontagiosa producida por micobacterias
del complejo Mycobacterium tuberculosis, que afecta
el parénquima pulmonar y tiene un alto grado de
contagiosidad; sin embargo, es prevenible y cura-
ble?.

M. tuberculosis es una bacteria aerobia estricta
que pertenece al género Mycobacterium, el cual in-
cluye mds de 50 especies, a menudo denominadas
colectivamente micobacterias no tuberculosas. La
tuberculosis es causada por miembros del complejo
M. tuberculosis, que incluyen: bacilo tuberculoso
(M. tuberculosis), M. bovis, M. africanum, M. micro-
ti, M. canetti, M. caprae, M. pinnipedii y M. orygis.
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Figura 1. Mortalidad por tuberculosis pulmonar en cada estado en 2008
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En rojo se senalan los estados con la incidencia mas elevada. Secretaria de Salud. (2009).

Fuente: Secretaria de Salud. (2009). Estadndares Para la Atencién de la Tuberculosis en México. EyR. Recuperado el 03 de enero, 2020,
de: http://www.cenaprece.salud.gob.mx/programas/interior/micobacteriosis/descargas/pdf/estandares_atencion_tb_sinlogos.pdf

Epidemiologia

La OMS calcula que en 2006 hubo casi 9 millones
de casos nuevos de tuberculosis, de los cuales 7.4
millones fueron de Asia y Africa subsahariana; de
estos, fallecieron 1.9 millones de personas y entre
ellas 195,000 estaban infectadas por el virus de
la inmunodeficiencia humana (VIH). En 2005 se
observé que la tasa de incidencia se mantuvo estable
en todo el mundo; sin embargo, el nimero absoluto
de nuevos casos aumenté gradualmente, sobre todo
en las regiones de Africa, Mediterrineo oriental y
Asia suroriental®.

Dentro del plan mundial para detener a la tu-
berculosis, la meta para 2015 fue disminuir las tasas
de prevalencia y mortalidad registradas en 1990.
Al respecto, América Latina, Asia suroriental y el
Pacifico occidental estin en direccién correcta para
alcanzar dichas metas, lo que no sucede en Africa
y los paises del Mediterrdneo oriental®.

http://doi.org/10.22201/fm.24484865e.2020.63.4.06

En México, los desafios actuales en el control de
la tuberculosis son diferentes debido a la heteroge-
neidad de la poblacién, la amplia brecha socioeco-
némica, la iniquidad en los servicios y una pobre
cultura respecto a la salud. El balance para 2008
arroja que el éxito de tratamiento es de 84.04%, lo
que sittia a México mds cerca de la meta de 85% que
plantea el Plan Mundial para detener la tuberculosis
e indica que hay pocos fracasos; el abandono es de
4.9% y la mortalidad de 1.7 x 100 mil habitantes.
De acuerdo con la Plataforma Unica de Informa-
cién Nacional, en su médulo tuberculosis, en 2008
se presentaron alrededor de 18,210 casos nuevos
en todas sus formas, de los cuales 82.5% (15,035)
corresponden a tb pulmonar. La tasa nacional para
formas pulmonares es de 14.1 por cada 100 mil
habitantes, la razén hombre mujer es de 1:1.5, y
aunque varia de un estado a otro, sigue siendo mds
frecuente en hombres en edad productiva. La tuber-
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culosis infantil representa 3.1% del total de casos
registrados. La tasa en mayores de 15 anos es de 20
por cien mil habitantes para 2008, lo que refleja un
decremento importante en comparacién con 1997,
ubicada en 29.46%. Las enfermedades que mds fre-
cuentemente se asocian a tuberculosis son: diabetes
mellitus (21.4%), porcentaje que se incrementa en
mayores de 40 afios, desnutricién (15.6%), alcoho-
lismo (6.8%) y VIH/sida (6%)* (figura 1).

La tuberculosis es una de las principales causas
infecciosas de muerte en adultos en todo el mundo,
y el humano sirve como su reservorio natural. La
inhalacién de gotas de acrosol que contienen M.
tuberculosis y su posterior depésito en los pulmones
conduce a uno de los 4 resultados posibles®.

* Eliminacién inmediata del organismo.

* Enfermedad primaria: aparicién inmediata de
enfermedad activa.

* Infeccién latente.

* Enfermedad de reactivacién: aparicién de en-
fermedad activa muchos afios después de un
periodo de infeccién latente’.

Los bacilos tuberculosos establecen infeccion en
los pulmones después de ser transportados en go-
tas (flush) lo suficientemente pequenas como para
alcanzar el espacio alveolar. Si el sistema de defensa
innato del huésped no logra eliminar la infeccion,
los bacilos proliferan dentro de los macréfagos al-
veolares, que pueden migrar fuera de los pulmones
para ingresar a otros tejidos’.

Mientras estdn en los pulmones, los macréfa-
gos producen citocinas y quimiocinas que atraen
otras células fagociticas, incluidos monocitos, otros
macréfagos alveolares y neutréfilos, que finalmen-
te forman una estructura granulomatosa nodular
llamada tubérculo. Si no se controla la replicacién
bacteriana, el tubérculo se agranda y los bacilos in-
gresan a los ganglios linféticos locales. Esto conduce
ala linfadenopatia, una manifestacion caracteristica
de la tuberculosis primaria. La lesién producida
por la expansién del tubérculo hacia el parénquima
pulmonar (llamada foco de Ghon) mads el agran-
damiento o calcificacién de los ganglios linféticos
comprenden el complejo de Ranke’.
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El crecimiento bacteriano sin control puede con-
ducir ala diseminacién hematégena de los bacilos y
producir tuberculosis diseminada. La enfermedad
diseminada con lesiones que se asemejan a las se-
millas de mijo se denomina tuberculosis miliar. En
ausencia de tratamiento, se produce la muerte en
hasta el 80% de los casos’.

Es asi que, después de la infeccién primaria,
el 90% de los individuos con inmunidad intacta
controlan la replicacién adicional de los bacilos,
que luego pueden eliminarse o entrar en una fase
“latente”, es decir, la persona permanece asintomd-
tica, pero la enfermedad latente tiene el potencial
de activarse en cualquier momento’.

El 10% restante de los individuos desarrolla en-
fermedad primaria progresiva con neumonia por tu-
berculosis y expansién de infiltrados en el sitio de la
siembra inicial o cerca del hilio. También pueden tener
linfadenopatia hiliar o presentar enfermedad en sitios
mids distantes, cominmente con linfadenopatia cer-
vical, meningitis, pericarditis o diseminacién miliar.

La progresién a la enfermedad o diseminacién
pulmonar local ocurre con mayor frecuencia en
aquellos con respuestas inmunes deficientes, como
pacientes con infeccién por VIH, insuficiencia renal
crénica, insuficiencia hepdtica, diabetes mellitus
mal controlada, neoplasias, quienes reciben medica-
mentos inmunosupresores (incluidos los receptores
de trasplantes), nifios pequefios (< 5 afos), adultos
mayores (> 65 anos) y quienes presentan tabaquismo
o desnutricion’.

En las personas con tuberculosis latente existen
bacilos que pueden reactivarse y progresar a una
enfermedad sintomdtica. Aproximadamente entre
2 y 3 mil millones de personas en el mundo estin
infectadas de forma latente con M. tuberculosis, y
entre el 5-15% de estas personas sufrirdn la reacti-
vacién de la tuberculosis durante su vida’.

Respecto al contagio, el mayor riesgo de trans-
mision es para los contactos estrechos de pacientes
que tengan una exposicién intensa o prolongada
entre s, mds atin, cuando el paciente presenta ca-
vernas en la radiografia®. Entre el 30% y 40% de
las personas identificadas como contactos cercanos
de pacientes con tuberculosis pulmonar desarrollan
tuberculosis pulmonar latente’.
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En cuanto a la enfermedad por reactivacién, re-
sulta de la proliferacién de una bacteria previamente
latente sembrada en el momento de la infeccién
primaria. La inmunosupresién estd claramente aso-
ciada con la reactivacién de la tuberculosis, aunque
no estd claro qué factores especificos del huésped
mantienen la infeccién en un estado latente y qué
provoca que la infeccién latente rompa la conten-
cién y se active?.

Cuadro clinico

La tuberculosis puede ser asintomadtica en los esta-
dios tempranos, pero los sintomas ya sean sistémicos
o respiratorios se desarrollan pronto. El ataque al
estado general, la pérdida de peso, fiebre y sudores
nocturnos son los sintomas mds comunes®.

En la enfermedad primaria activa, la fiebre es
el sintoma mds comtin (70% de los casos), al inicio
suele ser gradual y de bajo grado, pero podria ser
tan alta como 39 °Cy durar en promedio de 14 a 21
dias. La fiebre se resuelve en el 98% de los pacientes
en aproximadamente 10 semanas’.

La tos es el sintoma respiratorio mds comun, la
cual es inicialmente seca y no productiva, convir-
tiéndose después en productiva con hemoptisis, en
la minoria de los casos. La disnea es una caracteris-
tica tardfa, ocurriendo usualmente cuando una can-
tidad sustancial del pulmén estd destruido o existe
una cantidad significativa de derrame pleural®.

Aproximadamente el 25% de los pacientes de-
sarrollan dolor pleuritico o retroesternal y de estos,
la mitad muestran evidencia de derrame pleural.
El dolor interescapular retroesternal se atribuye a
ganglios linfdticos bronquiales agrandados y a veces
empeora con la deglucién. Los sintomas mds raros
incluyen artralgias y faringitis’.

Dado que los sintomas clinicos de tuberculosis
pulmonar pueden ser ambiguos, ante un cuadro
clinico sospechoso, se requiere la basqueda intencio-
nada de: tos persistente > 2 semanas, productiva, en
ocasiones acompanada de hemoptisis, con sintomas
adicionales como fiebre inexplicable vespertina o
nocturna, pérdida de peso, astenia, adinamia, su-
doracién nocturna y ataque al estado general. Los
siguientes escenarios también ameritan basqueda
intencionada para descartar tuberculosis: personas
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con tos sin causa aparente y ataque al estado general,
asi como pacientes con neumonias adquiridas en la
comunidad que no mejoraron después de 7 dias de
tratamiento’.

Por lo tanto, en toda persona que presenta tos
productiva, con o sin hemoptisis, con una duracién
> 2 semanas se debe sospechar tuberculosis pulmo-
nary se requiere efectuar estudio integral, asi como
la busqueda intencionada de M. ruberculosis en una
baciloscopia®.

Diagndstico

La tuberculosis pulmonar a menudo se sospecha por
primera vez debido a los hallazgos imagenolégicos
de térax. La radiografia es una técnica muy sensi-
ble para el diagnéstico de tuberculosis pulmonar
en pacientes inmunocompetentes, sin embargo, es
completamente inespecifica, ya que no hay ningtin
signo patognomonico, por muy sugestivo que parez-
ca. Aunque existan lesiones radiol6gicas altamente
sugestivas de tuberculosis (adenopatia hiliar, de-
rrame pleural e infiltrados pulmonares), estas solo
indicardn que se deben realizar estudios microbio-
l6gicos oportunos para confirmar el diagnéstico®.

Cuando la tuberculosis pulmonar se presenta a
causa de reactivacién, clidsicamente en una radio-
grafia de térax se puede observar infiltracién focal
del I6bulo superior (generalmente de los segmentos
apical y / o posterior) o el l6bulo inferior (general-
mente de los segmentos apicales, también llamados
superiores). La enfermedad puede ser unilateral o
bilateral, la cavitacién puede estar presente, y la
inflamacién y destruccién del tejido pueden provo-
car fibrosis con traccién y/o agrandamiento de los
ganglios linféticos hiliares y mediastinicos’.

En algunos casos, la tuberculosis pulmonar en
adultos puede no presentar el aspecto radiogréfico
“clsico” descrito anteriormente. La infiltracién lo-
bular o segmentaria se puede visualizar en otras re-
giones pulmonares, con o sin adenopatia hiliar, masa
pulmonar (tuberculoma), pequenas lesiones fibrono-
dulares (denominadas “miliar” porque se asemejan
a semillas de mijo dispersas) o derrames pleurales.
Esto es particularmente probable entre los pacientes
con enfermedad avanzada por VIH para quienes las
presentaciones radiograficas “atipicas” son comunes’.
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Ocasionalmente, se pueden requerir vistas es-
pecializadas del térax, como una proyeccién lor-
dética apical para una evaluacién cuidadosa de los
dpices pulmonares o una serie de dectibito lateral
para evaluar la presencia de derrame pleural. El
derrame pleural también puede detectarse mediante
ecografia’.

La tomografia computarizada (TC) de térax
es mds sensible que la radiografia simple de térax
para identificar procesos parenquimatosos y noda-
les tempranos o sutiles. La resolucién proporcio-
nada por la TC generalmente no es necesaria para
el diagnéstico o el tratamiento de la tuberculosis
pulmonar; puede reservarse para circunstancias en
las que se requiere una resolucién mds precisa de
las caracteristicas observadas en una radiografia de
térax o donde se sospecha un diagndstico alternati-
vo. La resonancia magnética (RM) puede demostrar
linfadenopatia intratordcica, engrosamiento pericar-
dico, asi como derrames pericdrdicos y pleurales’.

El estindar de oro para el diagnéstico es el culti-
vo (preferentemente realizado en medio Lowenstein-
Jensen), no obstante, su mayor desventaja deriva de
la lenta capacidad de divisién de M. ruberculosis, por
lo que el resultado se emite en un periodo no menor
de 4-6 semanas (en los medios sélidos convenciona-
les); tiempo valioso para el inicio del tratamiento®.

Es por ello que el examen de esputo para la bus-
queda de bacilos 4cido-alcohol resistentes (BAAR)
es la prueba diagndstica mds importante®. Presen-
ta una sensibilidad de 67.5% y especificidad del
97.5%.% Frecuentemente llevada a cabo con tincién
Ziehl-Neelsen,en aquellos pacientes en los que se
sospecha tuberculosis pulmonar?, se basa en la ca-
pacidad de las micobacterias para tefiirse cuando
se tratan con dcido mineral o una solucién écido-
alcohol”.

Debe de realizarse en 3 muestras de expectora-
ciones seriadas, debido a que cada una aumenta la
sensibilidad. La sensibilidad de la primera muestra
es del 53.8%, lo que aumenta en una media del
11.1% al obtener una segunda muestra. La obten-
cién de un tercer espécimen aumenta la sensibilidad
en una media de solo 2% a 5%. Se debe solicitar
un volumen de esputo de al menos 3 ml, pero el
volumen éptimo es de 5 a 10 ml. Las muestras
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concentradas (que corresponden a esputo, es de-
cir, secreciones del tracto respiratorio inferior y en
menor cantidad a saliva) tienen un aumento medio
de la sensibilidad del 18% en comparacién con las
muestras no concentradas’.

Los resultados falsos negativos son lo suficien-
temente comunes como para que un resultado de
baciloscopia negativo no descarte el diagnéstico de
tuberculosis pulmonar?, pues pueden ser producto
de factores técnicos como tinciones deficientes, mi-
croscopios inadecuados, lectura incorrecta o poco
cuidadosa'®. Reportando asi, tasas de falsos negati-
vos entre 11.7 y 28.5%.'"12

La baciloscopia se debe realizar de acuerdo con
las siguientes indicaciones:

* En cualquier muestra clinica, excepto orina.

* En todos los pacientes sintomdticos respiratorios
o casos probables.

* Sila primera serie de tres baciloscopias es nega-
tiva y no se confirma otro diagnéstico.

* En quienes clinica y radiolégicamente se sospe-
che tuberculosis, se debe solicitar nuevamente
una serie de tres baciloscopias y cultivo.

A todo caso de tuberculosis pulmonar que haya
sido identificado mediante baciloscopia positiva,
se le debe realizar mensualmente baciloscopia de
control en forma estricta durante su tratamiento'.

El diagnéstico de tuberculosis pulmonar ain
con baciloscopia en esputo negativa se basard en los
siguientes criterios: tres baciloscopias de esputo ne-
gativas (incluida una muestra obtenida a primera
hora de la mafnana); datos en la radiografia de térax
compatibles con tuberculosis y ausencia de respuesta
a una prueba con antimicrobianos. Se evitardn las
fluoroquinolonas para esta prueba, dado que son
activas contra el complejo de M. ruberculosis y, por
tanto, pueden causar una mejorfa transitoria del cua-
dro clinico. En el caso de tales pacientes, si se dispu-
siera de medios para realizar cultivos, se obtendrdn
muestras de esputo para realizarlo. En las personas
infectadas por el vih o que se sospeche que puedan
estarlo, se acelerard la evaluacién diagnéstica'.

El cultivo, se debe solicitar en las siguientes si-
tuaciones:
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Criterios para la interpretacion de la prueba de la tuberculina, dependiendo de las caracteristicas

de cada paciente

con sospecha de Tb pulmonar
(TBP) antigua

« Inmunosuprimidos desnutricion

« Infectados por VIH « Individuos que provienen de zonas de alta
- Contactos recientes de prevalencia sin otros factores de riesgo
tuberculosis pulmonar activa » Trabajadores de la salud
- Personas con radiografia de térax |- Poblaciones cerradas, drogadictos, silicoticos, - Sin factores de

gastrectomizados, pacientes con diabetes mellitus,
insuficiencia renal, leucemias, linfomas, cancer y

- Ingesta crénica de esteroides - Nifos y adultos expuestos a adultos con TBP activa

riesgo

Realizada por Verénica Apolican Judrez, adaptada de: CENETEC. (2008). Diagndstico y Tratamiento de Casos Nuevos de Tuberculosis Pulmonar. EyR. EyR.

Fuente: Recuperado el 03 de enero, 2020, de http://www.cenetec.salud.gob.mx/descargas/gpc/CatalogoMaestro/070_GPC_CasosnvosTBP/

Tuberculosis_casos_nuevos_ER_CENETEC.pdf

* Para el diagndstico, en caso de sospecha clinica
y radiolégica de tuberculosis pulmonar con re-
sultado negativo de 1 serie de tres baciloscopias
en expectoracion.

* En los casos de sospecha de tuberculosis de lo-
calizacién extrapulmonar.

* En todo caso en el que se sospeche tuberculosis
renal o genitourinaria.

* Parael diagndstico en caso de sospecha de coin-
feccién con VIH/SIDA.

* En caso de sospecha de tuberculosis en nifos.

* En pacientes sujetos a tratamiento estrictamente
supervisado, en quienes al segundo mes la baci-
loscopia persiste positiva.'?

Existe otra alternativa para el diagnéstico de tuber-
culosis, la prueba Xpert MTB RIF que por basarse
en la reaccién en cadena de la polimerasa puede
emitir resultados en aproximadamente 2 horas.
Ademds, a diferencia de otras pruebas moleculares,
puede hacerse a partir de una muestra de esputo con
baciloscopia negativa. Detecta simultdneamente al
complejo Micobacterium tuberculosis y su resistencia
a rifampicina, por lo que se utiliza para diagndsti-
co de Tb pulmonar y resistencia a rifampicina, asi
como en las siguientes situaciones:

* DPuede ser usado como prueba diagnéstica ini-
cial, en sustitucién de la baciloscopia y cultivo
convencionales, en adultos y nifios con sospecha

de tener Tb.

* Puede ser usado como prueba adicional a la

baciloscopia, en adultos con sospecha de tener
tuberculosis, especialmente en muestras con ba-
ciloscopia negativa.

* Debe ser usado como prueba diagnéstica inicial
(en lugar de las pruebas convencionales: bacilos-
copia, cultivo y pruebas de farmacosensibilidad),
en adultos y nifos sospechosos de tener tuber-
culosis multifarmacorresistente o coinfeccion
con VIH".

Tiene una sensibilidad de 90.4% y especificidad
de 98.4%, la cual es mayor cuando la muestra en
esputo es baciloscopia positiva. Para la deteccion de
resistencia a rifampicina ocurre lo mismo®.

Por otro lado, para el diagndstico de tuberculosis
latente se utiliza la prueba cutdnea con tuberculina
(derivado proteico purificado [PPD]) o prueba de
Mantousx, la cual consiste en una inyeccién intra-
dérmica de tuberculina: precipitado que se obtiene
del medio de cultivo sintético de Mycobacterium
tuberculosis destruido por calor y eliminado por
filtracién'®.

La aplicacién de PPD, se debe llevar a cabo de
acuerdo con las siguientes indicaciones:

* Para estudio de contactos.
* Apoyo al diagnéstico diferencial de tuberculosis.
* En estudios epidemiolégicos?.

Se aplica de la siguiente manera: 0.1 ml por via
intradérmica en la cara antero-externa del ante-
brazo izquierdo, en la unién del tercio superior con
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Figura 2. Pirdmide de tratamiento antifimico

Fracaso al Tx estandarizado
Individualizado

Fracaso al tratamiento y retratamiento primario

Estandarizado 22 linea

12y 22 linea: 6 Km, Ofx, Pto, Cs, Z, E / 18 Ofx, Pto, Cs (ZE)**

Abandono recaida o reconquista
Retratamiento*

5 farmacos, 12 linea: 2 HRZES / 1 HREZ / 5 H3 Rs E5

Casos nuevos
Tratamiento primario
4 farmacos, 12 linea: 2 HRZE / 4 H; R;

En la base se encuentra el tratamiento de
primera linea y la escalada a los demas
peldanos dependen de las caracteristicas
de cada paciente. Los nimeros que
preceden a la inicial del farmaco indican
el tiempo (meses) por el cual hay que
administrarlo; las diagonales, el cambio
de fase; los subindices, el nUmero de
dosis del medicamento por semana. De
no haber ningtin nimero en forma de
subindice, el medicamento se administra
diariamente de lunes a sabado.

Fuente: Secretaria de Salud. (2009). Estandares

Para la Atencion de la Tuberculosis en México. EyR.
Recuperado el 03 de enero, 2020, de http:/www.
cenaprece.salud.gob.mx/programas/interior/

micobacteriosis/descargas/pdf/estandaresatencion_
th_sinlogos.pdf

12 linea: isoniazida (H), rifampicina (R), pirazinamida (Z), etambutol (E), estreptomicina (S). 22 linea: kanamicina (Km),
amikacina (Am), capreomicina (Cm), etionamida (Eto), protionamida (Pto), ofloxacina (Ofx), levofloxacino (Lfx) y cicloserina (Cs).

* Utilizar solo en caso de recaida o reconquista después de abandono, si el paciente cumple criterios de fracaso presente caso
a coefar. ** Si no se tiene Cs se puede dar (Z+E).

el tercio medio. Se debe realizar la lectura de la
induracién a las 72 horas, expresada siempre en
milimetros del didmetro transverso?.

Se considera positiva dependiendo del didmetro
y de las condiciones subyacentes del paciente, como
se muestra en la tabla 1.

En pacientes con inmunocompromiso la au-
sencia de induracién no descarta la presencia de
tuberculosis activa'®.

Tratamiento
Dentro de los medicamentos antifimicos hay una
pequefia proporcién de microorganismos que por
mutaciones al azar presentan resistencia intrinseca
a los fairmacos. El ndmero aproximado de bacilos
naturalmente resistentes a un solo medicamento
se ha considerado de 1 entre 100. Es por ello que
el tratamiento inicial debe incluir 4 drogas duran-
te la fase intensiva (o bactericida), para asi reducir
la posibilidad de fracaso al tratamiento. Ademds,
debe administrarse durante el tiempo suficiente que
permita destruir todas las poblaciones bacilares®.
El tratamiento estrictamente supervisado es el que
administra el personal de salud o personal capaci-
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tado por él mismo y consiste en confirmar tanto la
ingesta como la deglucién del firmaco para garan-
tizar el cumplimiento del tratamiento'.

Existen diferentes regimenes de tratamiento de-
pendiendo de los antecedentes de cada paciente y se
dividen en: tratamiento primario acortado (para los
casos nuevos sin tratamiento previo), retratamiento
con firmacos de primera linea (para quienes hayan
abandonado el tratamiento primario antes de haberlo
completarlo), retratamiento estandarizado con firma-
cos de segunda linea para tuberculosis multifarmaco-
rresistente (TB-MFR) y retratamiento individualizado
con firmacos de segunda linea para TB-MFR o de
acuerdo a antecedente de tratamiento'® (figura 2)*.

Los farmacos de primera linea son: isoniacida
(H), rifampicina (R), pirazinamida (Z), etambutol
(E) y estreptomicina (S). Mientras que los de segun-
da linea son: kanamicina (Km), amikacina (Am),
capreomicina (Cm), etionamida (Eto), protiona-
mida (Pto), ofloxacina (Ofx), levofloxacina (Lfx),
moxifloxacina (Mfx) y ciclocerina (Cs).

El esquema de tratamiento primario acortado
se debe administrar aproximadamente durante 25
semanas, hasta completar 105 dosis, dividido en dos
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Tratamiento primario acortado TBP

Diario, de lunes a sabado, hasta completar 60 dosis o dos meses.

Fase Intensiva Administracion en una toma.

Farmacos: Rifampicina (R) Isoniazida (H)

ST B () Sl 19 Dosis: 600 mg 300 mg 1,500 mg a 2,000 mg 1,200 mg

Intermitente, 3 veces por semana, lunes, miércoles y viernes, hasta
completar 45 dosis 0 4 meses. Administraciéon en una toma.

Dosis: 800 mg 600 mg

En esta tabla se muestra el tratamiento primario acortado, desglosando sus caracteristicas: dosis y frecuencia de administracion. En personas con
peso menor de 40 kg las dosis seran por kilogramo de peso, en dosis maxima y con farmacos en presentacién separada.

Fase de sostén

Farmacos: Isoniazida (H) Rifampicina (R)

Fuente: Secretaria de Salud. (2009). Estandares Para la Atencién de la Tuberculosis en México. EyR. Recuperado el 03 de enero, 2020, de http:/www.
cenaprece.salud.gob.mx/programas/interior/micobacteriosis/descargas/pdf/estandares_atencion_tb_sinlogos.pdf

Farmacos antituberculosos de primera linea

- ) ) 20-30 _ - Neuropatia periférica
Isoniazida (H) Comp. 100 mg | 10-15 5-10 300 mg mg 600-800 mg | _ Hepatitis
» Hepatitis
Caps. 300 mg; _ . -
Rifampicina (R) Jarabe 100 mg 15 10 600 mg 2 600 mg :—ilpersermbllldad
<5 ml mg + Interacciones
medicamentosas
A . - Gota
Pirazinamida (Z) | Comp.500mg | 25-30 |20-30mg | 1.5-2g 50 259 . Hepatitis
Estreptomicina @ Ve
) R e Fco.amp.1g | 20-30 15 19 20 mg 19 « Hipoacusia
(S) (%) (***) D ;
- Dermatosis
(EfiT%”tO' ® | comp.400mg | 2030 | 1525 |1,200mg| 50 | 2:400mg Cil:ieér acion el

Farmacos antifimicos. Se desglosa la dosis por kilogramo de peso y los principales efectos adversos de cada uno. (¥) 3 veces por semana, segun la tabla
de referencia. (* *) Enfermos con menos de 40 kg de peso y mayores de 50 afnos, mitad de la dosis. (* * *) No utilizar durante el embarazo. (* * * *) En
menores de 8 afios vigilar posible neuritis 6ptica la cual se puede presentar muy raramente.

Fuente: Secretaria de Salud. (2009). Estadndares Para la Atencién de la Tuberculosis en México. EyR. Recuperado el 03 de enero, 2020, de http://www.
cenaprece.salud.gob.mx/programas/interior/micobacteriosis/descargas/pdf/estandares_atencion_tb_sinlogos.pdf

etapas: Fase intensiva: 60 dosis y fase de sostén: 45
dosis'? (tabla 2)*.

* Administrar el tratamiento primario con la
combinacién fija de H (isoniacida), R (rifam-
Todos los medicamentos antifimicos deben ser picina), Z (pirazinamida) y E (etambutol) para

administrados bajo supervision estrecha por el personal la fase intensiva y H y R para la fase de sostén.

de salud para asegurar la adherencia terapéutica, ¢ El personal de salud o personal capacitado por
ajustdndose a las siguientes especificaciones:"? el mismo, debe vigilar la administracién y de-
glucién de cada dosis.

* A todos los pacientes con tuberculosis confirma- ¢ El tratamiento primario para tuberculosis con

da se le deberd realizar evaluacién de riesgo de
abandono antes de iniciar el tratamiento para
tomar las medidas pertinentes para garantizar
el apego al tratamiento.

confirmacién bacteriolégica debe tener segui-
miento mensual con baciloscopia hasta el térmi-
no del tratamiento. La cual deberd negativizarse
al segundo mes de tratamiento'.
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El tratamiento para tuberculosis en personas con
diabetes mellitus, deberd ser supervisado, preferen-
temente por personal de salud y otorgarse de manera
permanente en el primer nivel de atencién'.

Los firmacos de primera linea que se utilizan en
el tratamiento primario, sus presentaciones, dosis y
reacciones adversas'’ se sefialan en la siguiente tabla 3°.

En las personas con diabetes mellitus es reco-
mendable administrar piridoxina de 10 a 25 mg/dia,
durante el tratamiento anti tuberculosis'.

Seguimiento

El tratamiento primario para tuberculosis debe te-
ner seguimiento mensual con baciloscopia hasta el
término del mismo y radiografia de térax, a manera
de control, al inicio y al final del tratamiento, cuan-
do exista el recurso (en ninos es indispensable, si
es posible, cada 2 meses). Se deberd realizar segui-
miento semestral al menos durante 2 afos a partir
de la curacién del paciente'.

Criterios de referencia y contrarreferencia
Deberén referirse al segundo nivel de atencién a los
pacientes con las siguientes caracteristicas:

* Evidencia de falta de respuesta clinica y per-
sistencia de positividad bacteriolégica en las
muestras de esputo a pesar de tratamiento far-
macoldgico adecuado.

* Pacientes con VIH o SIDA y coinfeccién con
tuberculosis pulmonar.

* Pacientes con tuberculosis pulmonar inmigran-
tes, que provienen de dreas de alta endemicidad®.

* Los casos de Tb multifarmacorresistente para
ser evaluados por el Comité Estatal de Farma-
corresistencia (COEFAR).

 Si presentan reacciones adversas graves a me-
dicamentos.

* Si presentan complicaciones tales como hemop-
tisis, bronquiectasias infectadas, empiema tu-
berculoso o sobreinfeccién por hongos (asper-
giloma)®.

Prevencion

La terapia preventiva (tratamiento para tubercu-
losis latente o quimioprofilaxis) consiste en la ad-
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ministracién de isoniacida a dosis de 5 a 10 mg en
adultos, por kg de peso al dia, sin exceder de 300
mg en una toma diaria por via oral. Su duracién es
de 6 meses y inicamente se administra después de
haberse descartado el diagndstico de tuberculosis
activa, de acuerdo a las siguientes condiciones':

e A los contactos menores de 5 afios, con o sin
antecedente de vacunacién con BCG.

¢ A los contactos de 5 a 14 afos de edad, no va-
cunados con BCG.

e A los contactos de 15 afios de edad o mds con in-
feccion por VIH o con otra causa de inmunocom-
promiso (con la posibilidad de extensién a 9 me-
ses de acuerdo a criterio clinico y de recuperacion

inmunolégica de la persona con VIH o SIDA)".

Medidas de proteccion respiratoria

Se debe fomentar el uso de mascarillas quirtrgicas
o cubre bocas en los pacientes sintomdticos respira-
torios y en las personas afectadas por tuberculosis
durante su traslado, en salas de espera o cuando
reciban visitas en su cuarto de aislamiento. Asegurar
el uso de respiradores N95 entre los trabajadores de
salud y los familiares que se encuentran en 4reas de
alto riesgo de transmisién de tuberculosis'.

Educacion y orientacion al paciente para la
promocion del cumplimiento del tratamiento
de la tuberculosis

Si bien en México se utiliza la administracién es-
trictamente supervisada por personal de salud en
hospital o centro de salud, hay otras alternativas,
como las que se mencionan a continuacién para
aumentar la tasa de éxito en el tratamiento y com-
plementar la ya instaurada en nuestro pais'.

En general, las intervenciones con educacién u
orientacién pueden aumentar el cumplimiento exi-
toso del tratamiento. En un ensayo, la orientacién
por parte de enfermeras por via telefénica aumenté
la proporcién de pacientes que cumplieron el trata-
miento del 65 al 94% vy la orientacién por parte de
enfermeras a través de visitas domiciliarias aumenté
el cumplimiento al 95%. Ambas intervenciones fue-
ron superiores a la orientacién por parte de médicos
en consultorios de atencién de tuberculosis".
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EJERCICIO DE REFORZAMIENTO

1. ;Qué patologia es la que mds se asocia con M.
tuberculosis en México?

a) Diabetes mellitus

b) VIH

c) Alcoholismo

d) Desnutricién

2. ;Cémo se le conoce a la lesion producida por la
expansion del tubérculo hacia el parénquima pulmonar?
a) Complejo de Ranke

b) Tuberculosis Miliar

¢) Foco de Ghon

d) Mal de Pott

3. ;Qué se debe hacer ante un paciente con un cuadro
clinico altamente sugestivo de tuberculosis y el resultado
de una baciloscopia seriada de 3 en esputo negativo?

a) Descartar el diagnéstico de tuberculosis pul-
monar

b) Realizar radiografia de térax para confirmar
diagndstico

b) Realizar cultivo para confirmar diagnéstico

d) Repetir baciloscopia y realizar cultivo

4. ;Con qué farmaco se realiza la terapia preventiva o
profildctica contra tuberculosis?

a) Rifampicina

b) Isoniacida

¢) Etambutol

d) Estreptomicina

5. (En qué consiste el tratamiento inicial acortado en su
fase de sostén?
a) Tomar intermitentemente tres veces por sema-
na hasta completar 45 dosis
b) Diario de lunes a sibado hasta completar 60
dosis
¢) Tomar intermitentemente tres veces por sema-
na hasta completar 60 dosis
d) Diario de lunes a sébado hasta completar 45
dosis

BIGIQpipieigel :Selsandsau
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La tuberculosis pulmonar es una enfermedad infec-
to-contagiosa que afecta el parénquima, es producida
por micobacterias del complejo Mycobacterium tu-
berculosis (M. tuberculosis, M. bovis, M. africanum,
M. microti, M. canetti, M. caprae, M. pinnipedii y
M. orygis), las cuales tienen la caracteristica de ser
Gram positivas, aerobias estrictas, sin movilidad,
bacilo dcido-alcohol resistentes y se duplican en un
periodo de 12-24hrs. Su transmisién es a través de
gotitas o flush que viajan menos de 2 metros, estas
pueden ser inhaladas hasta el espacio alveolar.

La primoinfeccién se manifiesta con un cuadro
clinico leve, inespecifico y agudo que en ocasiones
pasa desapercibido o puede ser confundido con un
cuadro gripal comdn, mientras que en la fase de
reactivacion (que puede haberse desencadenado por
un evento de inmunosupresién) se manifiesta con
tos persistente > 2 semanas, productiva, en oca-
siones acompanada de hemoptisis, con sintomas
adicionales como fiebre inexplicable vespertina o
nocturna, sudoracién nocturna, pérdida de peso,
astenia, adinamia, ataque al estado general y en la
radiografia se pueden observar las manifestaciones
radiolégicas cldsicas.

Los hallazgos radiolégicos tipicos en una in-
feccién primaria pueden contener al complejo de
Ranke (neumonitis, adenitis y adenopatia ciliar) u
observar el foco de Ghon. En una reactivacién se
puede encontrar afectacién de 16bulos superiores
e inferiores, consolidacién del espacio aéreo, cavi-
taciones, sombras acinares y bulas, como los mds
tipicos.

Con respecto al protocolo diagnéstico, se debe
realizar una baciloscopia en todo paciente con tos
crénica, productiva de 2 o mds semanas de evolu-
cién. En el caso de las tinciones, se utiliza Gram,
Ziehl-Neelsen, auramina rodamina, entre otros,
mientras que para los cultivos, el estindar de oro
continda siendo el medio Lowenstein-Jensen.

Ante un paciente que presente un cuadro clinico
de tuberculosis con una baciloscopia negativa, esta
se deberd repetir, ademds de realizar cultivo, ya que
una baciloscopia negativa no descarta el diagndstico.

Para el estudio de contactos se debe realizar la
prueba cutdnea con tuberculina, la cual es una in-
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yeccion intradérmica de 0.1 ml de PPD, se realiza
lectura de resultados a las 7 2 h posteriores a la apli-
cacién. Un resultado positivo para la enfermedad se
manifiesta como una respuesta cutdnea que supera
o iguala los 10mm en personas inmunocompeten-
tes 0 mayor a 5 mm cuando se trata de pacientes
inmunosuprimidos.

Para el tratamiento, en caso de ser un caso nue-
vo, se deberd administrar el esquema primario acor-
tado con los 4 firmacos (rifampicina, isoniacida,
pirazinamida, etambutol) por 60 dias en su fase
intensiva (de lunes a sébado), seguido por 45 dosis
tres veces a la semana (lunes, miércoles y viernes)
con Rifampicina e Isoniacida.

La profilaxis se debe administrar en pacientes
de alto riesgo (adulto con inmunosupresion, nifos
< 5 afos o > 10 que no hayan sido vacunados con
BCG) con isoniacida por 6 meses.

INTEGRACION
En la primera atencién se identific que el cuadro
clinico podria corresponder a tuberculosis pulmo-
nar y se solicitaron los exdmenes de laboratorio y
gabinete acorde a las disposiciones normativas y
guias de prdctica clinica correspondientes, con cita
para revisién de los resultados. Los exdmenes de
laboratorio evidenciaron descontrol metabdlico, la
baciloscopia se reporté negativa y la radiografia de
torax solo mostré aumento de la trama bronquial.
A pesar de que la sintomatologia cumplia cri-
terios para sospechar tuberculosis pulmonar, no
se atendieron las disposiciones contenidas en la
Norma Oficial Mexicana NOM-006-SSA2-2013,
para la prevencién y control de la tuberculosis en
sunumeral 6.5.4.3 establece: “Si la primera serie de
3 baciloscopias es negativa y no se confirma otro
diagnéstico y en quienes clinica y radiolégicamente
se sospeche tuberculosis, se debe solicitar otra serie
de tres baciloscopias y cultivo”. De igual forma, las
guias de préctica clinica para el abordaje diagndsti-
co del paciente con tos crénica y para el diagndstico
y tratamiento de casos nuevos de tuberculosis pul-
monar, recomiendan el envio del paciente al segun-
do nivel de atencién cuando hay datos de alarma o
la clinica es sospechosa de tuberculosis y la primera
serie de baciloscopias fue negativa.
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Se omitieron realizar estudios complementarios
para identificar la causa de la tos crénica reporta-
da por el paciente, no se ponderé que la primera
serie de baciloscopias fue negativa, limitdndose a
indicar tratamiento antimicrobiano, expectorante,
analgésico-antipirético y antihistaminico. Reitera-
mos, ante un resultado de baciloscopia negativa,
en una paciente que cumplia con criterios clinicos
para sospechar tuberculosis pulmonar, sin haber
documentado algin diagnéstico distinto, se estaba
obligado a enviar al paciente al segundo nivel de
atencion y a la solicitud de nuevas baciloscopias y
cultivo, asi como la radiografia de térax que se indi-
ca en la GPC como parte del abordaje diagnéstico
del paciente con tos crénica.

Por otro lado, ante un paciente con criterios clini-
cos de tuberculosis, como era el caso, se debe evitar
la administracién de quinolonas (ofloxacino y levo-
floxacino) con el objetivo de evitar la aparicién de
posibles resistencias bacterianas, ya que corresponden
a firmacos de segunda linea en esta patologia.

El paciente fue atendido nuevamente por tos
productiva de varios meses de evolucién, multitrata-
da, sin mejoria y si bien no se ponderd el diagnédstico
de tuberculosis, si se atendieron las obligaciones de
medios al referirlo al segundo nivel de atencién.

El paciente acudié al servicio de Urgencias por
tos de 5 meses de evolucién y vémito de sangre, en
esos momentos con incremento de la frecuencia
cardiaca, respiratoria y tendencia a la hipotensién
arterial, manteniendo saturacién de oxigeno en pa-
rdmetros normales, sin deterioro del estado de aler-
ta. Se ponderd el diagnéstico de infeccién de vias
respiratorias bajas y diabetes mellitus, se indicé su
ingreso a sala de Observacién y se realizé tomogra-
fia helicoidal sin medio de contraste.

Fue valorado por médico neumélogo que ante
los hallazgos clinicos, radiolégicos y de laboratorio
emiti6 el diagndstico de probable absceso pulmonar
(una lesién necrosada y cavitada del parénquima
pulmonar de origen infeccioso) a descartar tuber-
culosis pulmonar activa. Inicié manejo empirico
con una cefalosporina de tercera generacién (cef-
triaxona) y solicité baciloscopia en serie de 3, todo
ello con apego a las normas y guias.

Ahora bien, acorde a lo dispuesto en la Norma
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Oficial Mexicana NOM-006-SSA2-2013, para la
prevencién y control de la tuberculosis, los casos
complicados con tuberculosis y diabetes mellitus,
deberdn ser evaluados por el COEFAR para deter-
minar el tratamiento de la diabetes simultdneamen-
te al tratamiento anti tuberculosis, ademds en estos
pacientes es recomendable administrar piridoxina
de 10 a 25 mg/dia, durante el tratamiento antifi-
mico. Por otro lado, debido al antecedente de haber
recibido tratamiento con firmacos de segunda linea
(ofloxacino, levofloxacino) debié considerarse un
caso probable de tuberculosis mulitfarmacorresis-
tente, un elemento mds para que fuera valorado
por el COEFAR.

Si bien al egreso se reporté al paciente estable,
con tosiduras aisladas y expectoracion escasa ama-
rillenta y afebril, se mencioné a la exploracién fisica
con persistencia de crepitantes en hemitdrax izquier-
do, manifestacién clinica que no fue ponderada y
que podia corresponder a la persistencia de sangrado
por ruptura de bulla pulmonar.

RECOMENDACIONES

POR NIVEL DE ATENCION

Primer nivel

* Laaplicacién de la vacuna BCG en la infancia,
antes de adquirir la infeccién, prepara al siste-
ma inmune para evitar el riesgo de progresién a
partir de una forma subclinica y de una forma
latente a una diseminada.

* Lareduccién en la incidencia de infecciones por
M. tuberculosis se puede lograr mediante la iden-
tificacion de potenciales transmisores, como son
los pacientes que tienen altas concentraciones de
bacilos tuberculosos en vias respiratorias. Por lo
que se deben identificar tempranamente a estos
pacientes y tratarlos hasta su negativizacion, lo
que facilita el control de la enfermedad.

Segundo nivel

* Tratamiento adecuado de tuberculosis para dis-
minuir el riesgo de muerte por esta enfermedad y
el riesgo de transmisién a la poblacion susceptible.

* Otorgar tratamiento profilictico para la infec-
ci6n a los contactos cercanos (personas expuestas
no infectadas) del paciente.
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¢ Tratamiento de las formas subclinicas o latentes
para reducir la progresién a formas diseminadas.

Tercer nivel

* Hospitalizar inmediatamente en Unidad de Cui-
dados Intensivos o enviar a un hospital de tercer
nivel de atencién por la posibilidad de compli-
caciones de tuberculosis pulmonar, a los pacien-
tes que, ademds de los sintomas de dificultad
respiratoria y hemoptisis, presenten signos de
desarrollo de choque.

éA QUE CONCLUSIONES LLEGO LA CONAMED?
La falta de apego a las disposiciones normativas y
recomendaciones de la literatura médica especiali-
zada, impidieron el diagndstico de tuberculosis y
el tratamiento oportuno.

Se omiti6 atender las disposiciones normativas
aplicables y las recomendaciones de las guias de
practica clinica correspondientes para el abordaje
diagndstico del paciente con tos crénica y para el
diagnéstico de tuberculosis, permitiendo la progre-
sién y persistencia de la enfermedad y, con ello, las
complicaciones que finalmente llevaron a la muerte
al paciente.

Pese a las deficiencias observadas en la atencién,
no es posible predecir en qué momento se puede
presentar una hemoptisis masiva consecuencia de
la ruptura de bulla pulmonar, como en el presente
caso, por ende, no podriamos afirmar que su per-
manencia en el hospital habria evitado la defuncién,
pues esta complicacién conlleva un riesgo elevado

de mortalidad. ®
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Tos crénica que derivé en fallecimiento

La primoinfeccién de la tuberculosis se
manifiesta con un cuadro clinico leve,
inespecifico y agudo que puede pasar
inadvertido o ser confundido con un cuadro
gripal, mientras que en la fase de reactivacién
(que puede haberse desencadenado por un
evento de inmunosupresion) se manifiesta
con tos persistente > 2 semanas, productiva,

en ocasiones acompanada de hemoptisis,
con sintomas adicionales.
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