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. TITULO

Hallazgos por tomografia computada en enfermedad pulmonar por
micobacterias no tuberculosas en pacientes del INCMNSZ

Il. INVESTIGADORES

Investigador principal: Dulce Adoracién Sanchez Nava
Investigador responsable (tutor): Juan Alberto Garay Mora

l1l. DEFINICION DEL PROBLEMA

Se han realizado algunos estudios a nivel mundial para determinar hallazgos
clinico-radiologicos en la enfermedad pulmonar por micobacterias no
tuberculosas, donde algunos patrones especificos se han correlacionado con
subtipos de micobacterias, por ejemplo, la presencia de bronquiectasias se ha
relacionado ampliamente al complejo Mycobacterium avium-intracellulare
(MAC).19.20

Un estudio por Jeong et al en 22 pacientes inmunocompetentes en Corea
reportd que en micobacterias de crecimiento rapido y MAC, los principales
hallazgos tomograficos fueron micronodulos bilaterales y centrilobulillares
(patrén de arbol en gemacion) y bronquiectasias cilindricas.2!

Actualmente en México no existe ningun estudio que aborde los hallazgos

tomograficos comunes en enfermedad pulmonar por micobacterias no
tuberculosas.

IVVANTECEDENTES

Introduccion

El género Mycobacterium fue descubierto en 1882 por Robert Koch;
actualmente abarca 169 especies y 13 subespecies, algunas por su similitud
filogenética son incluidas en complejos. Dentro del género existen cuatro
grupos de patdgenos conocidos por su capacidad infecciosa en humanos:?

- Complejo tuberculosis
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e M. leprae
« Micobacterias no tuberculosas de crecimiento rapido
« Micobacterias no tuberculosas de crecimiento lento

La transmision de estos patdgenos a los humanos se cree que puede ser de
fuentes ambientales, aunque la transmisién humano-humano se ha postulado
en las unidades de trasplante de pulmén en fibrosis quistica.1®

La especie mas conocida y estudiada es M. tuberculosis, agente causal de la
enfermedad homonima, la cual es un problema de salud publica a nivel mundial
por su alta morbi-mortalidad en paises tanto desarrollados como en vias de
desarrollo. Estos Ultimos con mayor incidencia en pacientes
inmunocomprometidos. Segun registros de la Organizacion Mundial de la Salud,
en el ano 2015 aproximadamente 10.4 millones de personas contrajeron
tuberculosis y 1.8 millones fallecieron por esta causa.®

El término micobacterias no tuberculosas (MNTb) acufia a todas aquellas
especies del género Mycobacterium que son distintas al complejo M.
tuberculosis y M. leprae. A diferencia de estas, las MNTb pueden ser aisladas en
fuentes ambientales como agua, tierra, grifos y lacteos, y no necesariamente
como patdégeno humano obligado. 2

Conforme la incidencia de infeccion por M. tuberculosis ha disminuido en el
mundo, la frecuencia de MNTb ha ido incrementado, por lo que su relevancia en
la infeccidn en humanos ha adquirido mayor importancia.® Esta puede cursar de
forma asintomatica en algunos casos, sin embargo, cuando presentan sintomas
estos se pueden clasificar en cuatro sindromes clinicos principales: enfermedad
pulmonar, linfadenitis, enfermedad cutanea y enfermedad diseminada.2

La infecciéon pulmonar en pacientes inmunocomprometidos y no
inmunocomprometidos es mas comunmente causada por el complejo MAC y M.
kansassi, y ocasionalmente por M. xenopi, M. Szulgai y M. simae. M.
scrofulaceum, M. fortuitum- chelonai y M. gordonae también pueden causar
infeccién pulmonar, aunque se aislan con mayor frecuencia en otras partes del
cuerpo.34

Epidemiologia

La infeccion por MNTb es mas frecuente en paises industrializados, la tasa de
incidencia varia de entre 1 a 1.8 casos por 100,00 habitantes, siendo MAC la
especie mas comunmente aislada.6
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Aunque algunas series han sugerido que la incidencia de la infeccidon por MNTb
ha incrementado en las décadas pasadas, esta observacion no es concluyente
debido a la falta de registros epidemiolégicos nacionales, ya que no es una
enfermedad de reporte obligatorio.6 Por lo anterior, en la mayoria de los paises
deben basar su epidemiologia en reportes de micobacteriologia de laboratorios,
por ejemplo, en Ontario, Canada en donde la prevalencia de aislados de MNTb
en 1997 era de 9.1 de cada 100,00 y ascendié a 14,1 en cada 100,000 en
2003.1°

La manifestacion clinica mas comun es la enfermedad pulmonar. En los Estados
Unidos de América entre 1981 y 1983 el Centro de Control y Prevencidon de
Enfermedades (CDC, por sus siglas en inglés) reporté que el 94% de los
aislados fueron pulmonares, mientras que Unicamente el 3% fueron en ganglios
linfaticos y el otro 3% en piel y tejidos blandos.”

En México se desconoce la incidencia de las MNTb, sin embargo, en un trabajo
realizado en el Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias en 136
pacientes diagnosticados con infeccion pulmonar por micobacterias entre 2014
y 2015, se calculd una prevalencia del 30 % (n=41) de MNTDb, 'o que sugiere que
son un agente etiolégico frecuente de infeccidn pulmonar por micobacterias en
nuestro pais.

Dentro de las caracteristicas demogréficas destacaron una mayor afeccién en el
sexo masculino (51%), pacientes con diabetes mellitus tipo 2 (39%) y pacientes
con infecciéon por VIH (14%).8

Factores de riesgo

Enfermedad pulmonar preexistente

Es mas comun en individuos con enfermedad pulmonar obstructiva crénica
(EPOC), asma, deficiencia de alfa-1 antitripsina, pneumoconiosis, fibrosis
quistica, discinecia ciliar primaria y aspergilosis broncopulmonar alérgica.8®

Morfotipo (Sindrome de Lady Windermere)

Multiples series, sobretodo norteamericanas, han descrito infeccién pulmonar
por MNTb en mujeres blancas postmenopdausicas asociado a bronquiectasias
con caracteristicas fisicas similares (escoliosis, pectus excavatum, prolapso de
valvula mitral e hipermovilidad articularg?), lo que puede sugerir predisposicion
genética.®
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Inmunodeficiencia

En pacientes con infeccion por el virus de inmunodeficiencia humana, la
infeccion por MNTb es mas frecuente; la forma diseminada ocurre tipicamente
cuando el conteo de linfocitos T CD4+ es menor a 50/ul..8

Pacientes con desoérdenes en la senalizacion de IFNy-IL12 (mutacién en IFNyR1)
también tienen un riesgo incrementado.®

Medicamentos

- Inducen inmunosupresion: corticoesteroides orales o inhalados, anti-factor de
necrosis tumoral alfa y quimioterapéuticos.®

- Uso crénico de azitromicina.0

- Antibiéticos inhalados en pacientes con fibrosis quistica.

- Inhibidores de bombas de protones: asociados con infeccion por MAC.12

- r -
Diagnostico
La evaluacion minima inicial para un paciente con sospecha de enfermedad
pulmonar por MNTb debe incluir 1) radiografia de térax o tomografia computada
de alta resolucion (en ausencia de cavitaciones), 2) tres 0 mas muestras de
esputo para baciloscopia; y 3) exclusion de otros diagnosticos, como
tuberculosis y cancer pulmonar.8
Los criterios microbioldgicos, clinicos y radiolégicos son esenciales para realizar
el diagnéstico. (Ver tabla 1)

Tabla 1. CRITERIOS DIAGNOSTICOS CLINICOS Y MICROBIOLOGICOS
EN ENFERMEDAD PULMONAR POR MNTb 8

Clinicos/radiolégicos
Sintomas pulmonares, nddulos o cavitaciones en radiografia de térax, o tomografia computada de
alta resolucion con bronquiectasias multifocales y multiples micronédulos.
Y
Adecuada exclusién de otros diagndsticos.
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Tabla 1. CRITERIOS DIAGNOSTICOS CLINICOS Y MICROBIOLOGICOS
EN ENFERMEDAD PULMONAR POR MNTb 8

Microbioldgicos

Cultivo positivo en al menos dos muestras de esputo separadas. Si los resultados son no
diagndsticos, considerar repetir baciloscopia y cultivos.

o
Cultivos positivos obtenidos de al menos un lavado bronquial.

o
Biopsia transbronquial u otra de pulmén con hallazgos histopatolégicos sugerentes (proceso
granulomatoso) y cultivo positivo para MNTb, o biopsia de pulmén con hallazgos histopatolégicos
sugerentes y un cultivo positivo de lavado bronquial.
Consulta de expertos debe considerarse cuando se obtienen MNTb poco frecuentes o que
usualmente represente contaminacion.
Pacientes con sospecha de enfermedad pulmonar por MNTb pero que no cumplen los criterios
deben ser vigilados hasta que el diagndstico sea adecuadamente establecido o excluido.

Manifestaciones clinicas

Los signos y sintomas de la enfermedad pulmonar por MNTb son variados,
poco especificos y se encuentran influenciados por cada paciente (historia de
enfermedad pulmonar previa); por lo que no existen predictores puramente
clinicos que orienten al diagndstico. Al tratarse de una infeccién pulmonar,
comunmente se reporta tos (productiva o no), disnea, dolor toracico, malestar
general y fatiga. Sin embargo, su naturaleza indolente le permite cursar
asintomatica al inicio de la infeccion o generar sintomas respiratorios
recurrentes como tos cronica.’3® Una diferencia fundamental con el complejo M.
tuberculosis es que los pacientes con MNTb usualmente presentan pérdida de
peso y fiebre en un menor porcentaje.4

Existen diferencias entre las presentaciones clinicas en MNTb. La infeccién por
M. kansasii suele cursar con dolor toracico, tos y hemoptisis, sintomas que
asemejan a la infeccién por M. tuberculosis. 5

En pacientes inmunocomprometidos, las manifestaciones clinicas pulmonares
no son muy diferentes, aunque pueden encontrarse mas casos de enfermedad
diseminada dependiendo de la gravedad de la inmunosupresion.16

Microbioloqia vy biologia molecular

El cultivo sigue siendo actualmente el método diagnostico de eleccion para la
enfermedad pulmonar por MNTb, ya que ademas, es indispensable para realizar
la identificacion genotipica y las pruebas de susceptibilidad microbioldgica. Es
importante considerar que las MNTb estan presentes en el ambiente, por lo que
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la recoleccidon de muestras para la baciloscopia y cultivo debe ser correcta para
evitar falsos positivos.23

Es imposible diferenciar entre M. tuberculosis y MNTb por medio de las técnicas
de tincion actuales, por lo que los ensayos de biologia molecular cobran un
papel importante en el diagnodstico diferencial, sobre todo si se sospecha de
MNTb. La prueba rapida de reaccion en cadena de la polimerasa y de
resistencia a rifampicina (GeneXpert MTb/RIF) lo permite, se encuentra
disponible en varios centros y posee un valor predictivo positivo (VPP) de mas
del 95% para detectar M. tuberculosis.?4

La secuenciacién de genes permite diferenciar entre especies de MNTb y es
actualmente el método de referencia, sin embargo, su poca disponibilidad y
costo dificulta su uso. Es aqui donde la espectrometria de masas (MALDI-TOF)
toma importancia, permitiendo la identificacién precisa, rapida y costo-efectiva
de especies de MNTb.25

Caracteristicas radiologicas

La radiografia de térax puede ser Util para evaluar pacientes con la forma
fibrocavitaria. Sin embargo, la tomografia computada de alta resolucién es
indicada de rutina para demostrar otras anormalidad pulmonares.6

Los hallazgos radiolégicos pueden ser variados y algunas veces sobreponerse,
sin embargo, considerar la etiologia por MNTb por hallazgos radioldgicos puede
llegar a ser el primer paso en el diagndstico y tratamiento tempranos, ademas,
aporta informacién previo de la realizacion del lavado y/o toma de biopsia por
broncoscopia, por lo que el aporte radioldgico es esencial en el manejo de estos
pacientes.3.8.9

Las manifestaciones radiolégicas de las MNTDb incluyen la forma fibrocavitaria
(clasica), con bronquiectasias (no clasica), infeccién en inmunocomprometidos,
nddulos o pseudomasas, infeccidn en pacientes con alteracion en la deglucién y
neumonitis por hipersensibilidad. La forma fibrocavitaria y bronquiectasica, son
las mas comunes en pacientes inmunocompetentes.3 (Ver tabla 2)
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Patron Hallazgos

Fibrocavitaria (Clasica) Forma méas comuin. Hombres mayores con EPOC.

Similar a tuberculosis postprimaria. Cavitaciones en ldbulos
superiores, nédulos, cambios fibrocicatriciales y engrosamiento
pleural. Adenopatias y derrame pleural, poco comun.

Bronquiectasica (no clasica) | Mujeres mayores de raza blanca sin predisponentes (sindrome de
Lady Windermere). Nédulos centrilobulillares con bronquiectasias
cilindricas predominantemente en lébulo medio y lingula. Otros:
consolidacion y zonas en vidrio despulido.

Inmunocomprometidos (VIH | VIH: infeccion diseminada. Generalmente coexisten con otros
y No-VIH) patégenos. Patron dificil de determinar.

No VIH: estudios limitados. Pueden verse nddulos, opacidades

reticulares, cavitaciones y adenopatias mediastinales.

Noédulo o masas en Multiples nédulos agrupados con tamafo uniforme pueden mostrar
pacientes asintomaticos calcificaciones intralesionales.

En pacientes con alteracion | Acalasia, hernia hiatal, dismotilidad e interposicién coldnica.
en la deglucion Opacidades heterogéneas, reticulo-nodulares. Otros: derrame pleural
y cavitaciones.

Neumonitis por 37 casos reportados hasta el 2005, relacionados al uso de baferas de
hipersensibilidad hidromasajes.

Nédulos en vidrio despulido mal definidos centrilobulillares,
opacidades difusas en vidrio despulido y atrapamiento aéreo en
espiracion.

Comparado con tuberculosis, los hallazgos en la enfermedad pulmonar por
MNTb (predominantemente en la forma fibrocavitaria) tienden a tener: a)
cavitaciones de pared delgada con menos vidrio despulido adyacente, b) menos
compromiso bronquial pero mas enfermedad diseminada y ¢) mayor involucro
pleural.l?

Aungue los patrones radiolégicos pueden corresponder a cualquier
micobacteria, se han descrito ciertos fenotipos caracteristicos, por ejemplo, el
involucro de los I6bulos superiores en la forma clasica se ha asociado a MAC y
M. kansaii en E.U.A, Asia y Australia, y a M. xenopi y M. malmoense en partes
de Europa.18

Serologia
Algunos biomarcadores han sido evaluados tanto para diagndstico como para

medir la actividad de la enfermedad pulmonar en MNTb (por ejemplo, anti-A60
IgG o IgA), sin embargo, ninguno ha mostrado datos suficientes para su
recomendacién general.® Por tal motivo no se recomienda el uso de pruebas
serologicas, ya que no son precisas ni costo-efectivas. La Organizaciéon Mundial
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de la Salud enfatiz6 no recomendar el uso de pruebas serolégicas basado en un
metaanalisis de 92 estudios.5

Tratamiento

El tratamiento de la infeccién pulmonar por MNTb es necesario, ya que el no
hacerlo es causa de enfermedad pulmonar crénica progresiva.2é

Los macrdlidos son la piedra angular del tratamiento de la enfermedad
pulmonar por MAC. Se utilizan en combinacién con rifampicina y etambutol tres
veces por semana de 18 a 24 meses hasta que los cultivos de expectoracion
sean consecutivamente negativos por al menos 12 meses. No se han
encontrado diferencias entre claritromicina o azitromicina, por lo que pueden
utilizarse de manera indistinta. Este esquema de tratamiento suele ser diferente
en pacientes con enfermedad fibrocavitaria, en donde se aconseja agregar un

aminoglucésido (amikacina o estreptomicina) y debe administrarse diariamente.
27

Las MNTb (especialmente M. Kansasii)son sensibles a farmacos antifimicos,
aunque la resistencia a rifampicina se ha descrito en pacientes previamente
expuestos, sobre todo pacientes con infeccidon por VIH. Usualmente se utilizan
combinaciones de macrdlidos, rifampicina y etambutol durante al menos 12
meses con tasas de respuesta al tratamiento buenas y pocas recaidas. Se debe
continuar hasta que los cultivos de expectoracion sean consecutivamente
negativos por al menos 12 meses.28

El tratamiento de otros tipos de MNTb debe individualizarse e iniciarse en

conjunto con un experto en infectologia de acuerdo con las pruebas de
susceptibilidad.2®
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V. JUSTIFICACION

En nuestro pais actualmente existen pocos estudios de la enfermedad pulmonar
por MNTb, y ninguno sobre sus caracteristicas radioldgicas, por lo que es
importante definir los hallazgos clinicos y radiolégicos en nuestra poblacién en
este grupo de pacientes. Esto permitira generar herramientas para el
diagndstico oportuno e inicio temprano de tratamiento.

VL.HIPOTESIS

Ha: Existen diferencias en los hallazgos tomograficos de acuerdo con el agente
etioldgico en pacientes con enfermedad pulmonar por micobacterias no
tuberculosas.

Ho: No existen diferencias en los hallazgos tomograficos de acuerdo con el
agente etioldgico en pacientes con enfermedad pulmonar por micobacterias no
tuberculosas.

VILOBJETIVOS

Primario

- Comparar los hallazgos tomograficos y definir si hay asociacién de acuerdo al
agente etioldgico en pacientes con enfermedad pulmonar por micobacterias
no tuberculosas.

Secundarios

- Describir las caracteristicas demograficas de la poblacién estudiada.
- Identificar hallazgos especificos que se asocien a micobaterias no
tuberculosas de acuerdo con su rapido o lento crecimiento.
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VIII.MATERIALES Y METODOS

IX.Diseno del estudio

Estudio observacional, descriptivo, transversal y retrolectivo.

Universo de estudio

Pacientes con diagndstico de enfermedad pulmonar por micobacterias no
tuberculosas del Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador
Zubiran en el periodo de tiempo comprendido entre enero del 2014 a diciembre
del 2017.

Criterios de seleccion

- Criterios de inclusion

Pacientes mayores a 18 anos.

Diagnostico de enfermedad pulmonar por micobacterias no tuberculosas por
cultivo o métodos de biologia molecular.

Que cuenten con estudio de tomografia de térax al momento del diagnostico
(en un periodo no mayor a dos meses antes o después del aislamiento).

- Criterios de exclusion

Pacientes que no cuenten con aislamiento de especie de micobacteria.
Pacientes cuyo expediente no cuente con los datos requeridos para fines de
este estudio.

Coinfeccion con otro agente respiratorio.

Pacientes cuyo estudio imagenoldgico no este disponible en el sistema.

Definicion de variables

Variable Tipo Escala

Edad Continua Numéric
Sexo Categorica ls\‘lominal
Diabetes Mellitus tipo 2 Categorica Nominal
Receptor de 6rgano sélido Categoérica Nominal
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Variable

Receptor de trasplante de células progenitoras

hematopoyéticas

Infeccidn por virus de inmunodeficiencia humana

Alteracion en la deglucion
Tratamiento inmunosupresor

Tipo de recoleccion de aislamiento

Micobacteria aislada
Microrganismo MDR

Micobacteria de rapido crecimiento
Micobacteria de lento crecimiento

No6dulos centrilobulillares
Patr6n en arbol en gemacion
Nédulos en l6bulos superiores
No6dulos en l6bulo medio/lingula
No6dulos en lébulos inferiores
Cavitacion

Bronquiectasias en lébulos superiores
Bronquiectasias en 16bulo medio/lingula
Bronquiectasias en l6bulos inferiores
Patrén milliar

Crazy paving (patron en empedrado)
Distorsion de la arquitectura pulmonar
Consolidacién

Engrosamiento pleural
Adenopatias mediastinales

Vidrio despulido

Tipo

Categorica
Categoérica
Categorica
Categodrica
Categorica
Categoérica
Categorica
Categodrica
Categorica
Categodrica
Categorica
Categoérica
Categorica
Categodrica
Categorica

Categodrica
Categorica
Categodrica
Categorica
Categoérica
Categorica
Categodrica

Categorica
Categodrica

Categorica

Escala

Nominal
Nominal

Nominal
Nominal

Nominal

Nominal
Nominal

Nominal
Nominal

Nominal
Nominal
Nominal
Nominal
Nominal
Nominal

Nominal
Nominal
Nominal
Nominal
Nominal
Nominal
Nominal

Nominal
Nominal

Nominal
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- Definicion operacional de las variables

Se utilizaran las siguientes definiciones operacionales obtenidas del glosario de
términos en imagen toracica de la Sociedad Fleischner.30

* Noédulo: opacidad redondeada de menos de 3 cm de diametro.

* Nodulo centrilobulillar: nédulo en el centro del lobulillo pulmonar
secundario.

* Cavitacidon: Espacio que contiene aire, visualizado como un area de baja
atenuacién, en una consolidaciéon, masa o nédulo.

* Bronquiectasia: dilatacion bronquial con respecto a la arteria pulmonar
acompafante, ausencia de adelgazamiento bronquial e identificacion del
bronquio a 1 cm de la superficie pleural.

* Adenopatias mediastinales: ganglio linfatico con eje corto mayor a 1 cm.

* Vidrio despulido: area de incremento de la densidad de bordes mal
definidos, usualmente extensa, en la que los margenes de los vasos
pulmonares son indistinguibles.

* Engrosamiento pleural: no existe definicion estandarizada, por lo que se
utilizara engrosamiento mayor a 3 mm.

* Patréon miliar: consiste en la presencia de pequefias opacidades
redondeadas (<3 mm de diametro) que generalmente son uniformes en
tamafo y se encuentras distribuidas de forma difusa en los pulmones.

* Patron en empedrado (crazy paving): patrén con engrosamiento septal
interlobulillar con un fondo en vidrio despulido.

* Consolidacion: incremento homogéneo de la atenuacion del parénquima
pulmonar que oscurece los margenes de vasos Yy las paredes de la via aérea.
El broncograma aéreo puede estar presente.

* Distorsion de la arquitectura pulmonar: desplazamiento bronquial, vascular,
de las cisuras y septos causados por enfermedad pulmonar focal o difusa.
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Descripcion de procedimientos

- Planeacion
Diagrama de flujo 1

Elaboracion de la pregunta de investigacion y titulo
del protocolo

NS

Busqueda bibliografica

Términos: enfermedad pulmonar

por MNTh

Redaccion del Marco Tedrico

Base de datos: PubMed

Hiodtesis Objetivos primario y | Criterios de inclusian
P . secundarios y exclusién
Elaboracion del protocolo
Hoja de captura de Revision de Captura de
datos expedientes informacién

NS

Analisis y presentacion de resultados

Discusidn Conclusiones

S

Divulgacion de resultados
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-Analisis de Imagen

Se consulté nuestra base de datos radioldgica con sistema RIS/PACS (por sus
siglas en inglés, Picture Archiving and Communication System) de Carestream
version 12.0.0.8902, para identificar a los pacientes a los que se les realizd
tomografia de térax simple o contrastada.

En el sistema RIS/PACS de Carestream se realizé el andlisis de los hallazgos
tomograficos a evaluar, todos los estudios de imagen fueron valorados en
conjunto por un médico radidlogo adscrito al INCMNSZ con 6 afios de
experiencia en tomografia computada de torax.

-Analisis estadistico

Se llevo acabo el analisis de datos utilizando SPSS mediante estadistica
descriptiva; frecuencias y tablas cruzadas (Chi cuadrada y V de Cramer).

Calendario.

a) Revision bibliografica: 1 al 31 de diciembre 2018

b) Elaboracion del protocolo: 1 al 31 de enero 2019

c) Obtencidn de la informacion: 1 de febrero al 30 de abril del 2019
d) Procesamiento y analisis de los datos: 1 al 15 de mayo del 2019
e) Elaboracion del informe técnico final. 15 al 30 de mayo del 2019
f) Divulgacién de los resultados. 1 de junio del 2019

Fecha de inicio: 1 de diciembre 2018. Fecha de terminacion: 1 junio 2019

Recursos

Recursos humanos

Investigador: Dulce Adoracion Sanchez Nava

Actividad asignada: Redaccion de protocolo de investigacion, busqueda
bibliografica, redaccion de marco tedrico, revision de expedientes, captura de
datos, analisis de resultados, redaccion de discusion y conclusiones,
divulgacion del trabajo.

Investigador: Juan Alberto Garay Mora
Actividad asignada: Revision de protocolo, analisis estadistico de datos, revision
de discusidén y conclusiones, divulgacién del trabajo.
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Recursos materiales
No se requieren.

Recursos financieros
No se requieren.

Consideraciones éticas

Todos los procedimientos estaran de acuerdo con lo estipulado en el
Reglamento de la ley General de Salud en Materia de Investigacion para la
Salud.

Titulo segundo, capitulo I, Articulo 17, Seccion |, investigacién sin riesgo, no
requiere consentimiento informado. Ej.- Cuestionarios, entrevistas, revision de
expedientes clinicos, etc. En los que no se le identifique ni se traten aspectos
sensitivos de su conducta.

X.Consentimiento informado

No se requiere.
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Xl. RESULTADOS

Se encontraron 62 pacientes con aislamiento de micobacterias no tuberculosas
en el periodo de estudio, de los cuales 39 pacientes fueron excluidos, 17.9 %
(n=7) por enfermedad diseminada, 69% (n=27) por no presentar enfermedad
pulmonar activa en expediente electrénico y 7.2% (n=5) por coinfeccion con
otro agente respiratorio; restando 23 pacientes para el analisis final.

De los 23 pacientes analizados, 22.7% (n=5) tuvieron aislamiento de
micobacterias de rapido crecimiento (MCRC) y 77.3% (n=17) de micobacterias
de lento crecimiento (MCLC).

La mayoria de los pacientes fueron del sexo masculino 45.5% para MCRC y
22.7% para MCLC.

El factor de riesgo mas comun fue el tratamiento con alguna clase de
inmunosupresor en ambos grupos, representando el 59.9% (13) de los
pacientes.

No se encontraron pacientes con diabetes mellitus tipo 2, que fueran receptores

de drganos sdlidos ni con antecedente de trasplante de células pluripotenciales
hematopoyéticas.

Tabla 1. Caracteristicas demograficas de la poblacion.

No (%)
Caracteristica Micobacterias de rapido Micobacterias de lento
crecimiento (MCRC) crecimiento (MCLC)
Total 5 (22.7%) 17 (77.3%)

Sexo

Masculino 5 (22.7%) 10 (45.5%)

Femenino 0 7 (31.8%)
Edad, media (min-max) 53.6 (22-93) 57.8 (22-79)
Factores de riesgo
VIH 0 7 (41.1%)
EPOC 0 2 (11.7%)
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No (%)

Caracteristica Micobacterias de rapido Micobacterias de lento
crecimiento (MCRC) crecimiento (MCLC)
Total 5 (22.7%) 17 (77.3%)
Sexo
Alteracion en mecanismo de 1 (20%) 1(5.8%)
deglucion
Tratamiento inmunosupresor 3 (60%) 10 (58.8%)

La forma mas comun de aislamiento fue a través del cultivo de expectoracion
de micobacterias 66.7% (n=16), seguido del lavado bronquio alveolar 20.8%
(n=5) y aislamiento en jugo gastrico 3 (12.5%) casos.

Tabla 2. Tipo de micobacterias y de aislamiento en cultivo

Tipo de MNTb
No (%)
Aislamiento en cultivo MCRC MCLC Total
Expectoracion 3 (60%) 13 (76.4%) 16 (66.7%)
Lavado bronquioalveolar 2 (40%) 3 (17.6%) 5 (20.8%)
Jugo gastrico 0 3 (17.6%) 3(12.5%)

De las micobacterias aisladas en el cultivo, el 45.5% correspondieron a M.
intracellulare, seguido de M. avium con el 22.7%. En la gréafica 1, se pueden ver
las frecuencias de acuerdo al tipo de micobacterias.
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Grafica 1. Tipo de micobacterias aisladas
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Abreviaturas. MCRC= Micobacterias de rapido crecimiento. MCLC= Micobacterias
de lento crecimiento.

En cuanto al analisis de los hallazgos tomograficos; el hallazgo mas comun fue
el de nodulos centrilobulillares, presente en el 90.9% (n=20) de los casos,
seguido por presencia de bronquiectasias en un 63.6% (n=14). En la Tabla 3 se
presentan los hallazgos tomograficos encontrados.

Se observo una predileccién por la presencia de ndédulos en los Iébulos
inferiores en un 81.8% de los casos. Al contrario del caso de las
bronquiectasias, las cuales se encontraron en lébulos superiores en un 36.3%
de los pacientes con una frecuencia mayor en el I6bulo superior derecho
(22.7%) vs izquierdo con un (13.6%).
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Tabla 3. Hallazgos tomograficos por tipo de micobacterias (MCRC vs MCLC) y total

No (%)
Hallazgos MCRC MCLC Total
Consolidacion 2(9) 2(9) 4(18)
Distorsion de la arquitectura 1(4.5) 3 (13.5) 4 (18)
Adenopatias mediastinales 0 5 (22.7) 5(22.7)
Engrosamiento pleural 0 1(4.5) 1(4.5)
Crazy paving 0 1(4.5) 1(4.5)
Vidrio despulido 29 4(18.2) 6 (27.2)
Cavitacion 1(4.5) 4(18.2) 5(22.7)
Bronquiectasias 2(9) 12 (54.4) 14 (63.6)
LSD 1 (4.5) 4(18.2) 5 (22.7)
LSl 1(4.5) 29 3(13.6)
LM/LING 0 4 (18.2) 4(18.2)
LID 0 1 (4.5) 1(4.5)
L 0 1(4.5) 1(4.5)
Nédulos
Lébulos inferiores 4(18.2) 14 (63.6) 18 (81.8)
LM/LING 1(4.5) 3 (13.5) 4 (18)
Lébulos superiores 0 8 (36.3) 8 (36.3)
Patron en arbol en gemacion 1(4.5) 6 (27.3) 7 (31.8)
N . Centrilobulillares 4(18.2) 16 (72.7) 20 (90.9)

Abreviaturas. MCRC= Micobacterias de rapido crecimiento. MCLC= Micobacterias de lento
crecimiento.LSD=Ldbulo superior derecho. LSI=Lébulo superior izquierdo. LM/LING= Iébulo medio/lingula. LID=

I6bulo inferior derecho. LlI= I6bulo inferior izquierdo.
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El patron en arbol en gemacion representd el 31.8% de los hallazgos
observados en tomografia y fue mas comun en las MCLC.

En el analisis estadistico ninguna variable tuvo correlacion significativa al
comparar ambos grupos (MCLC vs MRC), aunque se observaron tendencias al
correlacionar la presencia de infeccion por VIH y MCLC, y entre nddulos
centrilobulillares y MCLC.

XIl.CONCLUSIONES

Actualmente, el método diagnodstico de eleccidon para el estudio de patologias
pulmonares infecciosas es la tomografia computada, la cual permite identificar
patrones de afeccidon del parénquima y con ello iniciar un abordaje dirigido para
establecer el agente patdgeno.

Las micobacterias muestran una amplia gama de hallazgos por imagen, que por
lo general no llegan a ser especificos, sin embargo, el conjunto de lesiones y su
distribucién en el pulmdén pueden llegar a orientar hacia un determinado
complejo de micobacterias.

Este proyecto de investigacion analizé los hallazgos tomograficos en pulmon
causados por micobacterias no tuberculosas. Cabe destacar que es el primer
estudio en México que analiza los hallazgos tomograficos entre micobacterias
no tuberculosas de lento y rapido crecimiento.

Los hallazgos mas comunes que se observaron fueron bronquiectasias, patron
en arbol en gemacion, y nodulos centrilobulillares, estos ultimos con predominio
en los l6bulos inferiores.

Aunque no se encontraron valores estadisticamente significativos para la
asociacion entre grupos de micobacterias y hallazgos tomograficos, esto
probablemente asociado al tamafo pequefio de la poblacion estudiada, si se
encontraron tendencias de asociacion entre nddulos centrilobulillares vy
micobacterias no tuberculosas de lento crecimiento.

En un estudio por Moore et al en 1993,31 se evaluaron 40 pacientes con cultivos
positivos para MNTb, los hallazgos tomograficos mas comunes fueron
bronquiectasias y lesiones nodulares con mayor involucro de bases pulmonares,
sin embargo, las bronquiectasias predominaron frente a los nédulos, de forma
inversa a los resultados obtenidos.
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Otro estudio mas reciente realizado por Mehrian et al en 201831 analizé la
asociacion entre infeccién por micobacterias atipicas, hallazgos tomograficos y
el conteo de bacilos por campo en 50 pacientes inmunocompetentes, siendo el
hallazgo mas frecuente la presencia de nédulos pulmonares menores a 5 mm.

Con lo mencionado previamente, es muy probable que exista una asociacion
significativa entre los hallazgos tomogréaficos y los diferentes tipos de
micobacterias, lo que supondra una mejora en el abordaje diagnostico y
tratamiento de los pacientes, sin embargo, se necesitara de otros estudios con
una mayor poblacion para validar estos datos.
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