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Resumen

Las infecciones por micobacterias no tuberculosas
(MNT), en particular las causadas por Mycobacterium
abscessus, presentan una creciente importancia clinica
debido a su capacidad para originar diversas mani-
festaciones infecciosas. El diagndstico se dificulta por
la ambigiliedad entre contaminacién e infeccién y la
inespecificidad de la sintomatologia. Su tratamiento
es complejo, requiriendo esquemas polifarmacolégicos
con riesgo de toxicidad. Se subraya la necesidad de un
abordaje diagnéstico y terapéutico estructurado, que in-
cluya un elevado nivel de sospecha clinica y pruebas de
sensibilidad antimicrobiana para orientar la eleccién de
los farmacos. Se describen dos casos clinicos: el primero,
una peritonitis por M. abscessus identificada en cultivos
de liquido ascitico, liquido de diélisis peritoneal y punta
de catéter; el segundo, una infeccién de piel y partes
blandas secundaria a tinta contaminada por el mismo
germen. Se presenta una revisiéon y actualizacién del
tema, integrando nuestra experiencia clinica.

Palabras clave: micobacteria no tuberculosa, infeccién
oportunista, contaminacién, colonizacién, Mycobaterium
abscessus

Abstract

Report of 2 cases of Mycobacterium abscessus infection:
clinical and therapeutic challenges

Nontuberculous mycobacterial (NTM) infections, par-
ticularly those caused by Mycobacterium abscessus, are
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of increasing clinical importance due to their ability to
cause a variety of infectious manifestations. Diagnosis
is difficult due to the ambiguity between contamination
and infection and the no specificity of symptoms. Treat-
ment is complex, requiring multiple drug regimens with
a risk of toxicity. The need for a structured diagnostic
and therapeutic approach, including a high level of clini-
cal suspicion and antimicrobial susceptibility testing to
guide drug selection, is emphasized. Two clinical cases
are described: the first, peritonitis due to M. abscessus
identified in cultures of ascitic fluid, peritoneal dialysis
fluid, and catheter tip; the second, a skin and soft tissue
infection secondary to contaminated ink by the same
germ. A review and update of the topic is presented,
integrating our clinical experience.

Key words: non-tuberculosis mycobacteria, oppor-
tunistic infection, contamination, colonization, Myco-

bacterium abscessus

Las micobacterias no tuberculosas (MNT)
constituyen un grupo de bacilos acido alcohol
resistentes, con mas de 150 especies. Se clasi-
fican seglin su velocidad de crecimiento, rapi-
do, intermedio o lento. Antes de biologia mo-
lecular, los taxones de M. chelonae-abscessus y
M. fortuitum se consideraban “subespecies” o
“biovariantes”, respectivamente. Sin embargo,
la introduccién y evolucién de la secuenciacién
del gen ribosomal 16S (ADNr) proporciond evi-
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dencia sélida de que estas biovariedades son
especies separadas®.

Presentan una distribucién global, encon-
trandose en diversos entornos, como el agua de
uso domeéstico, suelo, materia vegetal, animales
y aves. Las MNT pueden causar patogenia en
huéspedes susceptibles con condiciones tales
como inmunodepresiéon o afecciones pulmona-
res preexistentes (bronquiectasias), en estos ul-
timos es en los Gnicos casos que se ha logrado
identificar la forma de transmisién interperso-
nal?. También se observan infecciones extrapul-
monares, en piel y tejidos blandos, entre otros?.
La identificacién precisa de las especies solo es
factible mediante la aplicacién de metodologias
moleculares o proteémicas y su manejo clini-
co plantea dificultades considerables debido a
la presentacién clinica inespecifica, pudiendo
conducir a diagnésticos tardios. A su vez, las
pruebas de susceptibilidad a antimicrobianos
no estan disponibles para todas las especies, y
el tratamiento se fundamenta en parte por la
bibliografia especializada y la opinién de exper-
tos*.

Caso clinico 1

Mujer de 22 afios, insuficiencia renal crénica en dialisis
peritoneal, trasplantada renal en 2023. Consulté por dia-
rrea no disenteriforme, dolor abdominal difuso y fiebre de
5 dias de evolucién. De forma ambulatoria se tomé culti-
vo de liquido ascitico e inicié tratamiento con cef-tazidi-
ma intradialisis por 3 dias, internandose por desmejoria
sindrémica (febril, hipertensa, abdomen doloroso). Resul-
tados de laboratorio: glébulos blancos 18420/ mm?, Hb 9.7
g/dL, HTO 28%, VES 84 mm/1? h, PCR 378 mg/L, urea 121
mg/dL, creatinina 13 mg/dL; orina completa: leucocitos,
campo cubierto, y piocitos abundantes. Serologias: HIV,
VDRL, VHC y VHB no reactivas. Cito fisico quimico (CFQ)
de liquido ascitico: glucosa 1.94g/L, proteinas 4.50 g/L, al-
bimina 3.1 g/L, colesterol total 4 mg/L, triglicéridos 5 mg/
dL, pseudocolinesterasa 315 UI/L, amilasa 2 UI/L, LDH 121
UI/L, elementos/mm?: 556 (PMN 85%, MN 15%). Ecografia
abdominal: moderada ascitis y rifiones hipotréficos con
pérdida de diferenciacién cortico-medular. Se cultivo li-
quido abdominal y se agregb vancomicina intradidlisis. A
las 48 horas, por persistir con dolor abdominal y registros
subfebriles se realizé tomografia de abdomen que mostrd
aisladas burbujas de neumoperitoneo y en espacio pre-
perirrenal, abundante liquido libre en cavidad peritoneal

con reticulacién de la grasa mesentérica, catéter en fondo
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de saco vesicouterino abocado a fosa iliaca derecha. Se
realizaron hemocultivos e inicié tratamiento con vanco-
micina y meropenem endovenoso. A pesar de permane-
cer estable clinicamente y con mejoria del dolor abdomi-
nal, se decidié retirar el catéter de didlisis peritoneal por
persistencia del débito purulento y alteracién CFQ con
aumento de elementos y leucocitos, vinculandose a he-
modidlisis trisemanal.

Se enviaron a cultivo el liquido ascitico, liquidos de
didlisis peritoneal y punta del catéter de didlisis perito-
neal. Al 7mo dia de incubacién, en todas las muestras, se
observé desarrollo de BAAR que se tipificaron como Myco-
bacterium abscessus por MALDI-TOF, derivando la muestra
al Laboratorio Instituto Nacional de Enfermedades Infec-
ciosas Dr. Carlos G. Malbran para identificacién de especie
por secuenciacién y susceptibilidad antimicrobiana (Fig.
1). El informe corroboré la presencia de M. abscessus con
los siguientes resultados: sensibilidad (S) a claritromici-
na, imipenem, meropenem, intermedio (I) a amikacina,
cefoxitina, linezolid y resistente (R) a moxifloxacina, TMS,
doxiciclina, ciprofloxacina y tobramicina. A clofazimi-
na con una concentracién inhibitoria minima (CIM) de
3 mg/L y a tigeciclina con CIM < 0.25 mg/L.

Ante dichos hallazgos se decidié iniciar tratamiento
con imipenem, amikacina y azitromicina, que se realizé
por 27 dias. La paciente fue externada tras mejoria cli-
nica, para realizar tratamiento antimicrobiano de forma
ambulatoria, con control por consultorio externo con el
Servicio de Infectologia.

Durante el seguimiento se evidencié toxicidad hema-
tolégica por laboratorio Hb 6 g/dL, Hto 18% y plaquetas
115 000/mm?, decidiendo suspender linezolid y rotar
a clofazimina, con buena tolerancia y respuesta en los
laboratorios siguientes Hb 10 g/dL, Hto 32%, plaquetas
180 000 /mm?, completando 24 semanas totales.

Caso clinico 2

Mujer de 44 afios, sin antecedentes clinicos, se pre-
senté en guardia con un cuadro de 4 dias de evolucién,
caracterizado por edema, eritema y lesiones papulares
en la regién de un tatuaje reciente (un mes de antigiie-
dad) localizado en el muslo izquierdo (Fig. 2). En la ana-
litica: Hb 11 g/dL, Hto 34%, glébulos blancos 13 930/pL,
FAL 261 UI/L, GGT 101 UI/L, VES 120 mm/1* hora, PCR
121 mg/L. Se procedi6 a la toma de muestras para cul-
tivo identificAndose Mycobacterium abscessus. La anato-
mia patolédgica revelé una dermatosis granulomatosa
multifocal con formacién de granulomas supurativos.
Inicié tratamiento antibiético con trimetoprima sul-

fametoxazol (TMS) y azitromicina. Presenté un des-
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enlace con rash generalizado, asociado a disnea clase
funcional II-III, con mdultiples nédulos y pequenas
consolidaciones parcheadas bilaterales y simétricas.
Ante dicha intercurrencia se efectué tomografia axial
computarizada de alta resolucidn, se solicitaron 2 set
de hemocultivos y se modificé el esquema antibidtico a
amikacina, levofloxacina y TMS. Evolucioné favorable-
mente, al dia 7 se otorgé el alta con continuidad de TMS
y levofloxacina. Se comprobé una buena evolucién en
el seguimiento, con resolucién completa de las lesiones
cutdneas y pulmonares en imagen de control.

Se obtuvo consentimiento informado de ambas pa-
cientes para la publicacién de este articu-lo y se cuenta
con aprobacién del comité de ética de nuestra instituciéon
para la publicacién de estos casos.

Casuistica

Discusion

Las MNT estdn cobrando mayor relevancia
debido a su creciente incidencia y la diversidad
de infecciones que pueden causar. El diagnos-
tico es complejo debido a la inespecificidad de
los sintomas y la dificultad para distinguir en-
tre contaminacién y una infeccién real. Su au-
mento a nivel global se debe a factores como la
contaminacién del aire, el envejecimiento de la
poblacion, el uso de terapias inmunosupresoras
y corticosteroides inhalados, asi como mejoras
en los métodos diagnésticos®.

En cuanto a las infecciones relacionadas con
la didlisis peritoneal, los reportes por MNT son
poco frecuentes. En 2018 se informé una peque-

Figura 1 | Videolaparoscopia con retiro de catéter de didlisis evidenciando abundante liquido abdominal turbio, con la
confirmacion posterior de BAAR positivo
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na serie de 11 casos (3 peritonitis, 5 infecciones
del tinel y 3 del sitio de salida del catéter), en
casi la totalidad por MNT de rapido crecimien-
to, predominando la Mycobacterium fortuitum. A
los tres pacientes con peritonitis se les retird el
catéter y se suspendié la didlisis peritoneal. La
duracién del tratamiento fue de 4 a 6 meses®.

La alta sospecha debe centrarse en aquellos
pacientes con clinica de infeccién con cultivos
de liquido peritoneal negativos’, y factores de
riesgo asociado como exposicién antimicrobia-
na o infeccién previa por bacterias comunes?.

Un articulo publicado en 2012 describe un
brote por Mycobacterium chelonae, en 19 perso-
nas que desarrollaron una erupcién eritemato-
sa, persistente y elevada en la zona del tatuaje
dentro de las 3 semanas posteriores a su rea-
lizacién. De las 17 biopsias cutdneas se obtuvo
desarrollo en 14, las cuales fueron confirmadas
mediante secuenciacién de ADN y en solo 2 se
evalu6 la sensibilidad antimicrobiana, 18 pa-
cientes recibieron tratamiento antibiético con
mejoria clinica®.

En la semana epidemiolégica 22 de 2019, en
Argentina, se notificaron 68 casos de personas
con tatuajes recientes que desarrollaron lesio-
nes cutdneas granulomatosas entre los 7 y 15
dias posteriores. Las lesiones aparecieron en
la zona del tatuaje. Se analizaron 55 muestras,
identificandose Mycobacterium abscessus en 7 de
ellas. En 3 casos, las pruebas revelaron resisten-
cia a multiples antibi6ticos™.

Como podemos ver en las series detalladas, la
forma y el tiempo de aparicién fueron similares a
los dos casos aqui descritos. Debido a la necesidad
de utilizar multiples agentes antimicrobianos se
recomienda la identificacién de especies y su sen-
sibilidad como guia para la eleccién del farmaco.

Se debe considerar la utilizacién de al menos
dos farmacos con actividad probable o confirma-
da contra las MNT aisladas, de manera de preve-
nir la aparicién de resistencia intra-tratamiento.
Seglin la gravedad de la presentacion, se podra
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sugerir la utilizacién de dos a cuatro farmacos,
siendo los macrdlidos la base de la mayoria de
los regimenes de tratamiento por su funcién in-
munomoduladora (lo que podria explicar estos
resultados), excepto cuando expresan el gen de
la metilasa que le confiere resistencia a los mis-
mos, en especial M. abscessus?.

Respecto a la duracién del tratamiento en
referencia al caso 2: la mayoria de la literatura
informa una tasa de éxito de la terapia antibio-
tica cercana al 68%, los dos factores asociados
con mejores resultados, el uso de macrélidos y
la duracién por encima de 12 meses tras la ne-
gativizacién del cultivo de esputo, siendo esta
ultima determinada segun la respuesta clinica y
la tolerabilidad del paciente®2

Aunque el papel de la clofazimina no estd es-
tablecido en las directrices internacionales, en
la terapia para M. abscessus se recomienda como
parte del tratamiento de mantenimiento debido a
sus caracteristicas farmacocinéticas/farmacodi-
namicas (pk/pd) como su vida media de 72 horas
y alta lipofilicidad, que determinan una acumula-
cién a largo plazo en tejido rico en macréfagos®.

La terapia con fagos parece ser prometedora
en M. abscessus multirresistente.

Como se puede observar en los dos casos pre-
sentados, el tratamiento es un reto ya que los
regimenes disponibles actualmente requieren
duraciones prolongadas y presentan una alta
incidencia de eventos adversos con resultados
microbiolégicos, clinicos y radiolégicos insatis-
factorios. Es crucial su alta sospecha clinica y
contar con un equipo de microbiologia especia-
lizada y tecnologia acorde, ademas de un grupo
multidisciplinario que apoye e instruya a los pa-
cientes sobre el proceso de la enfermedad, los
objetivos del tratamiento y probabilidades de
éxito, para una adherencia al seguimiento y mo-
nitoreo de la respuesta, esencial para mejorar
los resultados clinicos y la calidad de vida.
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