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Resumen

Introduccion: después del complejo Mycobacterium tuberculosis, las principales especies de
micobacterias causando enfermedad pulmonar son el complejo Mycobacterium avium (MAC) y
Mycobacterium abscessus, el tratamiento es prolongado, presentan un amplio perfil de resistencia 'y
algunas veces es necesaria la reseccion quirtrgica del tejido, dificultando la curacion de algunos casos.

Objetivo: realizar un andlisis de los casos a los que se les aislé de muestras pulmonares MAC'y
M. abscessus en el periodo de 2012-2014 en el Laboratorio Nacional de Referencia de Colombia.

Material y métodos: se realiz un estudio de serie de casos de 42 personas a las que se les aisl6
de muestras pulmonares MAC y M. abscessus, los cuales fueron identificados mediante pruebas
fenotipicas y genotipicas. La fuente de informacién fue el Formato Unico de Vigilancia de las Mi-
cobacterias que se recibe con cada uno de los aislados que llegan al INS. Se analizaron las variables
edad, sexo, tipo de muestra y presencia de factores de riesgo.

Resultados: en 32 de los casos se identificé MAC'y en 10 M. abscessus como agente etiol6gico
causante de enfermedad pulmonar, 26 (61.9%) de los casos tenifan entre 51 y 86 afios. Los princi-
pales factores de riesgo fueron: antecedente de tratamiento antituberculosis 16 (38.1%) y persona
con VIH 7 (16.7%) y sin factor de riesgo 9 (21.2%) casos.

Discusion: este trabajo reporta como agente etiolégico MAC y M. abscessus en personas ma-
yores de 50 afios sin factores de riesgo, con antecedentes de tuberculosis, indicando que se debe
fortalecer la realizacion de cultivo e identificacién de especie en éstas para que tengan un adecuado
diagndstico y tratamiento. (Acta Med Colomb 2017; 42: 26-29).

Palabras clave: micobacterias no tuberculosas, complejo Mycobacterium avium, Mycobacterium
abscessus, enfermedad pulmonar.

Abstract

Introduction: after the Mycobacterium tuberculosis complex, the main species of mycobacteria
causing lung disease are Mycobacterium avium complex and Mycobacterium abscessus. The treat-
ment is prolonged; they present a broad resistance profile and sometimes the surgical resection of
the tissue is necessary, making healing difficult in some cases.

Objective: to perform an analysis of the cases to which MAC and M. abscessus were isolated from
pulmonary samples in the period from 2012 to 2014 in the National Reference Laboratory of Colombia.

Materials and Methods: a case series study of 42 individuals to whom MAC and M. abcessus
were isolated from pulmonary samples that were identified by phenotypic and genotypic tests, was
carried out. The source of information was the unique format of surveillance of mycobacteria that
is received with each of the isolates that come to the National Health Institute. The variables age,
sex, type of sample and presence of risk factors were analyzed.

Results: in 32 patients MAC was identified as etiological agent causing pulmonary disease and
in 10 cases, M. abscessus was the agent. 26 (61.9%) of the patients were between 51 and 86 years
of age. The main risk factors were: antecedent of anti-tuberculosis treatment in16 (38.1%) ,7 with
HIV (16.7%) and without risk factor 9 cases (21.2%). (Acta Med Colomb 2017; 42: 26-29).

Keywords: nontuberculous mycobacteria, Mycobacterium avium complex, Mycobacterium
abscessus, pulmonary disease.
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Introduccion

Las micobacterias no tuberculosas (MNT) se encuentran
distribuidas ampliamente en el ambiente de forma saprofita;
son responsables de una gran variedad de procesos patol6-
gicos como la enfermedad pulmonar que en algunos casos
llega a ser obstructiva crénica, también causan linfadenitis,
infecciones en piel y tejidos blandos, entre otros (1).

Después del complejo Mycobacterium tuberculosis, las
principales especies de micobacterias descritas causando
enfermedad pulmonar son el complejo Mycobacterium
avium (MAC) y Mycobacterium abscessus, afectan indi-
viduos inmunocomprometidos o con antecedentes pulmo-
nares como bronquiectasias, fibrosis quistica, enfermedad
pulmonar obstructiva crénica (EPOC) y tuberculosis (TB);
la presencia de esta ultima, dificulta la identificacién tem-
prana del agente etiol6gico debido a que en el mundo el
95% de los casos clasificados como TB son producidos
por el complejo Mycobacterium tuberculosis y la primer
aproximacion a la identificacion de especie es la coloracion
de muestras clinicas o cultivos para evidenciar los bacilos
dcido alcohol resistentes (BAAR) con lo que no se puede
hacer diferenciacion real del patégeno (2, 3).

El tratamiento de la enfermedad producida por MAC
y M. abscessus es prolongado, algunas veces requiere
de reseccion quirdrgica del tejido, los antibidticos ttiles
generalmente presentan poca eficacia debido a que estos
microorganismos tienen un amplio perfil de resistencia,
dificultando la curacién en algunos casos (2).

Estudios recientes reportan que el M. abscessus es cau-
sante de mds de 80% de los casos de enfermedad pulmonar
por micobacterias de rdpido crecimiento; inicia general-
mente de forma asintomadtica y puede llegar a producir
bronquiectasias fibronodulares o lesiones cavitarias; durante
el proceso de infeccién se forman cordones similares a
los observados por el complejo M. tuberculosis en cultivo
liquido; éstos evitan la respuesta inmune de los fagocitos y
favorecen la multiplicacién continua y no controlada per-
mitiendo la formacién de abscesos, el dafio en el tejido, asi
como la diseminacién y necrosis (2, 4, 5).

En el caso de la infecciéon por MAC, es la especie cau-
sante de enfermedad pulmonar mds comun, produce bron-
quiectasias nodulares o enfermedad fibrocavitada apical,
también se asocia al sindrome de Lady Windermere; afecta
personas inmunosuprimidas, sanas con o sin antecedentes
de enfermedades pulmonares de base; puede producir insu-
ficiencia respiratoria, o conducir a enfermedad diseminada,
complicando el diagndstico y el tratamiento, y en algunos
casos la muerte (2, 6).

Mundialmente la incidencia de micobacteriosis varia
entre 0.7-1.8 por 100 000 habitantes, en Colombia esta
patologia no se incluye dentro de la notificacion al Siste-
ma Nacional de Vigilancia en Salud Publica (Sivigila); es
decir, que no se cuenta con datos nacionales de incidencia.
Garciay colaboradores describieron en 2010 las principales
especies de MNT en patologias de piel y tejidos blandos que
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registraba el Instituto Nacional de Salud (INS), las especies
identificadas fueron M. chelonae (57.5%), M. fortuitum
(242%) y M. abscessus (18.2%); en 2014 Montufar y cola-
boradores publicaron un estudio que involucré la poblacién
de un hospital de alta complejidad, en el cual se report6 que
2.13% de los casos presentd enfermedad pulmonar asociada
con la presencia de una MNT, las especies mds frecuentes
fueron MAC (35.29%), M. abscessus (17.65%)y M. chelo-
nae (11.76%) (1,7, 8).

El Laboratorio de Micobacterias de la Direccién Redes
en Salud Publica del INS realiza la vigilancia de las MNT
mediante la identificacidn de especie teniendo en cuenta las
recomendaciones de la Sociedad Tordcica Americana para
definicién de los casos (9).

El objetivo de este trabajo fue realizar un estudio de serie
de casos de las personas de las que se recibi6 aislamientos
identificados como MAC y M. abscessus en el periodo de
2012-2014 en el Laboratorio Nacional de Referencia.

Material y métodos

Se realizé un estudio de serie de casos, se incluyeron 42
personas a las que se les aisl6 de muestras pulmonares MAC
y M. abscessus, los cuales se identificaron mediante pruebas
fenotipicas (bioquimicas, enzimaticas, de inhibicién y creci-
miento), y genotipicas (Genotype CM®), durante el periodo
definido. Aquellos casos que no pudieron ser confirmados
no fueron considerados en este andlisis.

La fuente de datos fue la informacién contenida en el
Formato Unico de Vigilancia de las Micobacterias que se
recibe con cada uno de los aislados que llega al INS.

Se analizaron las variables de: edad, sexo, tipo de muestra
y presencia de factores de riesgo (antecedente de tratamiento
antituberculosis, infeccion concomitante con el VIH, comor-
bilidades como EPOC, diabetes, otros factores inmunosu-
presores y desnutricién). Se calcularon proporciones para
estas variables y para determinar diferencia estadistica se
realizé una prueba de comparacién de proporciones y se
consider? significativa cuando p fue menor de 0.05 con una
confianza del 95%.

La tabulacién y andlisis de la informacion se realizé
mediante las herramientas Excell® y Epidat 3.1.

Resultados

Durante los afios analizados se identificaron en el Labo-
ratorio Nacional de Referencia 57 casos de micobacteriosis
pulmonar, en 73.7% de estos casos fueron reconocidos como
agentes etiolégicos MAC y M. abscessus.

En 32 casos se confirmd MAC, cinco en el afio 2012, siete
en 2013 y 20 en 2014, existiendo diferencias estadisticamen-
te significativas del nimero de casos que se identificaron en
2014, comparado con 2012 (p=0.0003). Las edades de las
personas oscilaban entre cinco y 86 afios con una mediana
de 55, el 56.2% de los casos estaba entre los 51-86 afios,
y 50% era de sexo femenino. Los factores de riesgo mas
comunes registrados en el Formato Unico de Vigilancia
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de las Micobacterias fueron: antecedente de tratamiento
antituberculosis 12 (37.5%) y persona que vivian con VIH
7 (21.9%) (Tabla 1).

En 10 (30.3%) casos el agente etioldgico fue M. absces-
sus, uno en el aio 2012, tres en 2013 y seis en 2014, no se
observaron diferencias estadisticamente significativas del
nimero de casos que se identificaron en 2014, comparado
con 2012 (p=0.0608). Las edades de las personas oscilaban
entre 0 y 88 afios con una mediana de 59, el 80% de los
casos estaba en el rango de 51 a 88 afios, hubo diferencias
significativas en la presencia de casos por sexo, presentan-
dose mds en hombres (p=0.0253). El factor de riesgo mds
frecuente fue antecedente de tratamiento antituberculosis
en 4 (40%) casos (Tabla 1).

Discusién
En el presente andlisis se observa que del afio 2012 a 2014
se ha incrementado el niimero de casos identificados de MAC

y M. abscessus en Colombia, como patégenos causantes
de enfermedad pulmonar en mds del 50% con respecto a
2012, esto puede deberse a un uso mayor del cultivo como
método de diagnéstico y la utilizacién de técnicas mole-
culares que permiten la tipificaciéon de especie en menor
tiempo, comparado con métodos convencionales (pruebas
bioquimicas y enzimadticas). Prevots y colaboradores regis-
traron un incremento de infecciones causadas por MNT de
8.4% en los Estados Unidos durante los afios 1997 a 2003
(10). Albayrak y colaboradores realizaron una descripcion
en Turquia durante los afios 2009 y 2010 de la distribucién
de MNT en 75 aislados, encontrando que 9 (12%) de los
casos fueron MAC'y 14 (18.7%) M. abscessus (11); en este
estudio se encontré que los casos de enfermedad pulmonar
por MAC fueron 32 (76.2%) y por M. abscessus 10 (23.8%).
Las proporciones en nuestro pafs son mayores, esto posi-
blemente se debe a que este trabajo analiza los casos que
llegaron al Laboratorio Nacional de Referencia (LNR) en

Tabla 1. Casos de enfermedad pulmonar causados por complejo Mycobacterium avium y Mycobacterium abscessus durante los afios 2012 a 2014.

MAC Mpycobacterium abscessus
o Total
Ao n (%) n (%) n (%)
Tipo de muestra Tipo de muestra ¢
2012 5 (15.6) esputos 1 (10) esputos 6(14.3)
6 (18.8) esputos 9 (21.4) esputos
2013 1 3.1) LBA 3 (30) esputos 1(2.4) LBA
14 (43.8) esputos 19 (45.2) esputos
2014 4(12.5) LBA . (10)5 €Y edSpu“fst ) 4(9.5)LBA
2 (6.2) aspirados géstricos aspiracos gastricos 3 (7.2) aspirados gastricos
TOTAL: 32 (62.7) 10 (30.3) 42 (100)
Edad
0-10 2(6.3) 1 (10) 3(7.1)
21-30 2(6.3) 1(10) 3(7.1)
31-40 4(124) 4(9.6)
41-50 6(18.8) 6(14.3)
51-60 8(25.0) 1(10) 9(214)
61-70 4(12.5) 5(50) 9(214)
71-80 4(12.5) 2 (20) 6(14.3)
81-90 1(3.1) 1(24)
Sin dato 1(3.1) 1(24)
Sexo
Femenino 16 (50) 2 (20) 18 (42.9)
Masculino 16 (50) 8 (80) 24 (57.1)
Factor de riesgo
Antecedente de tratamiento antituberculosis 12 (37.5) 4 (40.0) 16 (38.1)
VIH 7(21.9) 7(16.7)
EPOC 13.1) 124)
Desnutricion 1(3.1) 1(24)
Antecedente de tratamiento antituberculosis y otros factores inmunosupresores 1(3.1) 1(24)
Antecedente de tratamiento antituberculosis y VHI 13.1) 124)
Antecedente de tratamiento antituberculosis, VHI y desnutricion 1(3.1) 1(24)
VIH y desnutricion 1(3.1) 1(24)
EPOC y desnutricién 3094) 3(7.1)
Diabetes y embarazo 1@3.1) 1(24)
Sin factor de riesgo 3(9.5) 6 (60) 9(212)
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un periodo de tres afios; adicionalmente las caracteristicas
de patogenicidad y adaptabilidad de estos microorganismos
estan permitiendo su diseminacién y patogénesis con mayor
frecuencia en la comunidad (10, 11).

El estudio de Prevots analizé cuatro sistemas integrados
de salud de los Estados Unidos durante los afios 2004-2006,
report6 que la especie de MNT mads aislada en cultivos de
muestras de origen pulmonar fue MAC que vari6é de 79-
86%, seguido de M. abscessus entre 5.2-19.2%,1a mayoria
de estos casos se presentaron en personas mayores de 60
afios, el 3.4% tenia VIH y 35.5% se presentd en mujeres
con EPOC. Al comparar estos datos con nuestro estudio, se
encuentra que los patégenos predominantes causantes de
enfermedad pulmonar son los mismos; en cuanto al grupo
de edad mads afectado en Colombia son personas mayores
de 50 afios, lo que podria estar asociado a la presencia de
comorbilidades que favorecen el desarrollo de la infeccién
y por ende la enfermedad (10).

Una revision realizada por Simons y colaboradores en
Asia, refiere que las especies de MNT identificadas con mds
frecuencia en infecciones del tracto respiratorio, eran MAC
67% y M. abscessus 16%,1os casos reportados se presentaban
en personas con edades entre los 50 y 70 afios, una tercera
parte de éstos tenia antecedente de tuberculosis. Al comparar
estos datos con los obtenidos en este estudio, se encuentra que
son similares debido a que se confirmé a MAC'y M. abscessus
en 50% como causante de enfermedad, las medianas de edad
halladas son cercanas a las reportadas por otros autores, en
45.3% de los casos se registré como factor de riesgo el ante-
cedente de tratamiento antituberculosis, lo que demuestra que
se debe implementar de forma rutinaria la siembra de estas
muestras en medios de cultivo para tener la identificacion de
especie que permitan un adecuado diagndstico y tratamiento
del agente causal de la enfermedad pulmonar.

Se debe considerar que las personas con antecedente de
tuberculosis pulmonar presentan dafios irreversibles y son
susceptibles a la infeccién por MNT, adicionalmente, en los
casos donde el antecedente se suma a la presencia de inmu-
nosupresion, es posible tener infecciones mixtas en las cuales
estas micobacterias prevalecerdn por su perfil de resistencia
alos farmacos antituberculosis, por eso es fundamental que
ante la presencia de un cultivo positivo para BAAR, siempre
se realice identificacién de especie (12, 13).

Dentro de las actividades de vigilancia de las MNT que
realiza el LNR, se tiene establecido que ante la sospecha
de micobacteriosis se tomen dos muestras en diferentes
momentos con el fin de lograr la confirmacién del agente
etiologico, especialmente en aquellas muestras que tienen
riesgo de contaminacién por micobacterias ambientales,
durante los afios de esta revisidn, sélo se logré confirmar
el agente etiolgico en 50% de los casos, por tal motivo
se requiere documentar mds la evidencia existente para
que tanto clinicos como microbidlogos trabajen articu-
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ladamente y aumentar el nimero de casos confirmados e
identificados.

Se debe continuar con la vigilancia de las MNT la cual
se fortaleceria si se considera la inclusion de esta patologia
dentro de las actividades de notificacién obligatoria a través
del Sivigila, debido a que puede haber mds personas afec-
tadas pero el cultivo no llega al LNR para identificacion de
especie. Este trabajo demuestra que el aumento de casos es
estadisticamente significativo en personas con y sin factores
de riesgo, ademads porque a pesar de que el LNR realiza la
identificacién de especie, no se conoce la verdadera preva-
lencia e incidencia de estas micobacterias en el pais.
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