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REPORTE DE CASO
Enfermedad Diseminada por Mycobacterium
avium en Paciente Infectado por el VIH. A
Propdsito de un Caso y Revision de la
Literatura

Alicia Beteta Lopez, M.D., Sonia Casallo Blanco, M.D.,
Lorena Vega Prado, M.D., M? José Martin Barranco, M.D.

RESUMEN—Presentamos un caso de infeccion diseminada por Mycobacterium
avium con afectacion hepatica en un paciente diagnosticado de SIDA quince
afnos antes. Las infecciones por Mycobacterium avium complex (MAC) son una
complicacién frecuente en los pacientes infectados por el VIH, causando una
importante morbi-mortalidad. Desde la llegada del tratamiento antirretroviral de
gran actividad (TARGA) frente al VIH, las tasas de infecciones producidas por
MAC han disminuido significativamente; sin embargo, a pesar de que el TAR-
GA ha alterado la frecuencia y el desenlace de estas infecciones, MAC sigue
siendo una complicacién importante en el SIDA. Se discute la microbiologia de
este microorganismo, asi como se revisa la epidemiologia, factores de riesgo,
presentaciones clinicas, métodos diagndsticos y opciones terapeluticas actuales
de las infecciones por MAC.

PALABRAS CLAVE—Mpycobacterium avium complex, VIH, TARGA.

DISSEMINATED MYCOBACTERIUM AVIUM DISEASE IN A HIV-INFECTED
PATIENT. CASE REPORT AND REVIEW OF THE LITERATURE

ABSTRACT—We report a case of disseminated Mycobacterium avium infection
with hepatic involvement in a patient diagnosed with AIDS fifteen years ago.
Mycobacterium avium complex (MAC) infection is a common complication in
HIV-infected patients, causing an important morbi-mortality. Since the advent
of highly active antiretroviral therapy (HAART), the rate of MAC infection has
declined substantially; however, although HAART has altered the frequency and
outcome of these infections, MAC remains an important complication of AIDS.
We discuss the microbiology of this organism and review the epidemiology, risk
factors, clinical presentations, diagnostic methods and current therapeutic op-
tions on MAC infections.
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ESDE LA EPIDEMIA DEL SIDA, LA

infecciéon diseminada por el complejo

Mycobacterium avium (MAC) se ha con-
vertido en una complicacidn frecuente causante
de una importante morbilidad y mortalidad en
los pacientes en fases avanzadas de la infec-
cién por el VIH. A partir de la incorporacién
del tratamiento antirretroviral de gran actividad
(TARGA) frente al VIH, las tasas de infecciones
producidas por MAC han disminuido significa-
tivamente, al igual que la incidencia de otras in-
fecciones oportunistas. Sin embargo, los pacien-
tes con infecciéon por VIH e inmunodepresion
avanzada que no reciben o toleran el TARGA
aln presentan un elevado riesgo de infeccion
por MAC.*

CASO CLINICO

Presentamos el caso de un vardn de 50 afios que
acudi6 a urgencias por marcado empeoramiento
y deterioro fisico en el ultimo afio. El paciente
referfa anorexia extrema, caquexia, imposibili-
dad para la deambulacién y bipedestacién, dis-
nea y minima expectoracion. Como antecedentes
personales destacaban: bebedor de 4 cervezas al
dia, ex ADVP desde hace 8 afios, en tratamiento
con metadona, traumatismo en ojo derecho con
pérdida de visién, VIH positivo diagnosticado
en prision hacfa 15 afios sin recibir nunca tra-
tamiento antirretroviral, y en los dltimos cinco
meses habia presentado lesiones herpéticas en
miembro inferior izquierdo.

En la exploracidn fisica presentaba: tempe-
ratura de 36.3 °C, tension arterial 84/60 mmHg
y un peso de 40 kg, mal estado general, palidez
de piel y mucosas. En la auscultacién pulmonar
presentaba hipoventilaciéon generalizada, siendo
el resto de la exploracién normal. En cuanto a
las pruebas complementarias se realizé un he-
mograma donde se objetivaba pancitopenia: he-
moglobina 8,4 g/dl, VCM 83 fl, leucocitos 3000/
ul, linfocitos CD4 112/ul, plaquetas 68.000/ul.
En la bioquimica destacaba: glucosa 45 mg/dl,
albimina 1,6 g/dl, bilirrubina 5,7 mg/dl, GOT
148 UJl, GPT 60 UJl, fosfatasa alcalina 249 U],
GGT 449 UJl, LDH 712 UJl, PCR 31,3 mg/dl. En
la radiografia de térax destacaba un infiltrado
intersticial bilateral con zonas alveolares en base
derecha (Figura 1).

Dada la situacién del paciente, sindrome
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constitucional e infiltrados pulmonares se deci-
de ingreso hospitalario, inicidndose tratamiento
con levofloxacino y cotrimoxazol. Se realizé un
TAC tordcico objetivando enfisema centroaci-
nar, bronquiectasias cilindricas en 16bulo medio
y lingula asi como en ambos l6bulos inferiores,
y dreas de condensacién alveolar con bronco-
grama aéreo en su interior en ambos segmentos
posteriores de lobulos inferiores. Ademds, se
llevé a cabo un TAC abdominal presentando in-
filtraciéon difusa del higado por pequeiias lesio-
nes hipodensas, signos de hipertensién portal,
esplenomegalia y adenopatias retroperitoneales
y paradrticas izquierdas (Figura 2). Por ultimo,
se realizaron un lavado broncoalveolar y una
broncoscopia, y se extrajeron hemocultivos, en-
vidndose dichas muestras al laboratorio de Mi-
crobiologfa para cultivo bacterioldgico y de mi-
cobacterias. Las tinciones de Ziehl-Neelsen, los
cultivos de las muestras respiratorias y los he-
mocultivos fueron positivos, aisldndose BAAR.
Dados los hallazgos radiolégicos y microbio-
légicos, se inicid tratamiento antituberculostdti-

Figuras 1y 2.
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co con isoniazida, rifampicina y pirazinamida,
suspendiendo el levofloxacino.

Posteriormente, el paciente presenta em-
peoramiento progresivo, inquietud nocturna,
insuficiencia respiratoria y empeoramiento ra-
dioldgico, falleciendo al octavo dia de iniciar el
tratamiento antituberculostdtico.

Dos meses mds tarde los BAAR aislados fue-
ron identificados como Mycobacterium avium re-
sistente a isoniazida, rifampicina, pirazinamida,
etambutol y estreptomicina, por el Laboratorio
de Micobacterias del Instituto Nacional de Salud
Carlos III.

DISCUSION

Las micobacterias ambientales se encuentran
ampliamente distribuidas en la naturaleza y pue-
den aislarse en el agua, la tierra, los animales,
plantas e incluso alimentos. El reservorio prin-
cipal de estos microorganismos es el agua. El
mecanismo de transmision mds aceptado es la
aerosolizacion de microorganismos desde su re-
servorio medioambiental, o incluso a través de
la via digestiva, siendo la transmisidon persona-
persona muy rara.>

Actualmente se acepta que el SIDA ha pro-
ducido un notable aumento de la incidencia de
enfermedades producidas por micobacterias
ambientales, tanto en su numero como en las
especies de micobacterias implicadas. Sin em-
bargo, la enfermedad por MAC es la micobac-
teriosis sistémica mds comun en pacientes con
SIDA.>*¢

La enfermedad diseminada por MAC aparece
en fases muy avanzadas de la infeccién por el
VIH, concentrdndose de forma casi exclusiva en
el grupo de pacientes con recuentos de linfo-
citos CD4 <50 células/ul.* Esta enfermedad no
ha tenido en Espafia la misma relevancia que
en otros paises occidentales. Sirva como ejem-
plo los datos de EEUU donde se encontrd, en
la época previa al TARGA, que la incidencia de
enfermedad por MAC era del 20% por afio en
los pacientes con SIDA y que casi el 40% la aca-
barfan presentando, en ausencia de profilaxis
especifica. En Espafia la incidencia acumulada,
segtin los datos del Registro Nacional de SIDA,
no ha superado el 10%, y en dos estudios pros-
pectivos de la era TARGA, la incidencia ha sido
inferior a 1 caso por 100 pacientes/afio.
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Respecto a los factores de riesgo, el progre-
sivo deterioro de la inmunidad celular producido
por el VIH es el factor de riesgo mds importante
para el desarrollo de la infeccién diseminada por
MAC, llegdndose a establecer una relacién inver-
sa entre el numero de linfocitos CD4 y el riesgo
de padecer la enfermedad.® Algunos estudios
mds recientes establecen que el nivel de RNA
del VIH en plasma también predice el riesgo de
enfermedad por MAC, independientemente del
recuento de células CD4. Asi, se comprobd que
las tasas de MAC en los pacientes con menos de
75 células CD4/ul aumentaron tres veces en los
pacientes con mds de 100.000 copias de RNA
de VIH/ul de plasma, en comparacién con los
pacientes con menos de 100.000 copias/ ul.”

Otros factores de riesgo identificados son
exposicion ocupacional a tierra y suciedad, ba-
flarse en piscinas cubiertas, historia de broncos-
copia previa, asi como consumo de queso cu-
rado, mariscos y pescado crudo o parcialmente
cocinado.®1°

La patogenia de la infeccién por MAC atn
no estd aclarada. Muchos autores postulan que
la enfermedad diseminada se produce, general-
mente, por progresion de la infeccién primaria.
Parece ser que MAC se adquiere tras una exposi-
cién ambiental ubicua, siendo ésta dificil de pre-
venir; ademds, la razén por la que los pacientes
con SIDA desarrollan mds infecciones por MAC
que por otras micobacterias no tuberculosas estd
as{ mismo en relacién con la patogenia de la
forma diseminada de este microorganismo.*%12

Como ya hemos mencionado, la puerta de
entrada de estos microorganismos es el tracto
digestivo y respiratorio. Sin embargo, diversos
trabajos ponen de manifiesto que en el caso de
pacientes con SIDA parece ser mds frecuente la
via intestinal que la respiratoria;3-*> incluso, la
infeccién diseminada por MAC en estos pacien-
tes a menudo es precedida por una colonizacién
del tracto gastrointestinal.3.16:17

Las posibles manifestaciones clinicas de la
infeccién por MAC son:

Infeccién diseminada

Se considera infeccion diseminada cuando el
paciente presenta, en el contexto de un cuadro
clinico compatible, cultivos positivos en sangre,
médula 6sea, higado o bazo, o en dos o mds
drganos.
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El principal factor predictor es el recuento
de linfocitos CD4, apareciendo la mayoria de
los casos por debajo de 50 CD4/ul. Otros fac-
tores también asociados son el tiempo desde el
diagnéstico de SIDA, una hemoglobina <8 gf
dl y presencia de infecciones oportunistas pre-
vias.123

Desde el punto de vista clinico, la infeccién
diseminada causada por MAC en pacientes con
SIDA frecuentemente da lugar a un cuadro de
evolucion subaguda o crdnica caracterizado por
fiebre alta intermitente, escalofrios, sudoracion
nocturna, astenia, pérdida de peso, anorexia,
dolor abdominal, diarrea y malabsorcién intesti-
nal.® Entre los datos de laboratorio destaca una
anemia grave, en muchas ocasiones acompafiada
de neutropenia y trombocitopenia, asi como una
marcada elevacién de las fosfatasas alcalinas y
de los reactantes de fase aguda.'* Asi mismo, es
frecuente la aparicion de infiltrados radioldgicos
pulmonares y linfadenopatias generalizadas.?*

En la infeccién diseminada se aisla MAC de
diversos 6rganos, siendo los principales sangre,
médula dsea, higado, bazo y ganglios linfdticos.
Sin embargo, prdcticamente cualquier 6rgano
puede estar afectado, habiéndose encontrado
en ojos, SNC, piel, lengua, corazén, pulmones,
estomago, tiroides, paratiroides, suprarrenales,
rifién, pdncreas, prostata, testiculos, musculo,
huesos y articulaciones.1152223 Respecto al
tracto gastrointestinal, también se ha descrito la
afectacién esofdgica, coldnica, duodenal, ileal y
rectal.’® La presencia de bacteriemia, con la mi-
cobacteria presente casi exclusivamente en los
monocitos circulantes, ocurre en mds del 85%
de los pacientes.1>1%:20

Infeccién localizada

Si bien la infeccién diseminada por MAC en
pacientes con SIDA suele presentarse con una
inmunodepresién muy grave (CD4 <50/ul) y en
forma de infeccién diseminada, en ciertos pa-
cientes, algunos con recuentos CD4 mayores,
puede aparecer afectaciéon mds localizada.??

La forma pulmonar exclusiva es poco fre-
cuente, y la presentacion clinica puede ser muy
variada, incluyendo infiltrados intersticiales di-
fusos, condensacién alveolar, lesiones nodula-
res, enfermedad endobronquial y adenopatias
mediastinicas.24

Normalmente, la afectaciéon del tracto gas-
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trointestinal suele ocurrir en el contexto de una
enfermedad diseminada; sin embargo, se han
descrito infecciones localizadas en el eséfago,
duodeno, intestino delgado e intestino grueso.
El duodeno es la porcion del intestino que se
afecta con mds frecuencia, y a partir de él, la
infeccién suele diseminarse en unos meses.*°

De igual forma, la afectaciéon hepdtica suele
aparecer en el curso de la enfermedad disemi-
nada, siendo muy reducido el ndmero de casos
en los que se presenta como una infeccidn aisla-
da.25 En el tejido hepdtico el principal hallazgo
morfoldgico son los granulomas mal formados,
observdndose en la mayoria de ellos bacilos 4ci-
do-alcohol resistentes en la tincion.?32

La afectacion del SNC es poco frecuente, y
puede presentarse con signos meningeos, crisis
comiciales y foco neurolégico.2°

La afectacién ganglionar con linfadenitis pe-
riférica también se ha descrito en pacientes con
VIH y sin evidencias de enfermedad disemina-
da.?”

Otros tipos de afectacién local descritos han
sido: artritis y osteomielitis, piomiositis, absce-
sos, sinusitis, afectacion ocular, derrame peri-
cdrdico y miocardiopatia congestiva, afectaciéon
suprarrenal y peritonitis en paciente sometido a
didlisis peritoneal.??

Respecto al diagnéstico de la infeccién por MAC,
éste se establece por el aislamiento del microor-
ganismo normalmente en muestras de sangre,
bien mediante métodos de lisis-centrifugacién o
sistemas radiométricos (Bactec 13A). La renta-
bilidad diagnéstica del hemocultivo es muy ele-
vada (90-95%) debido al cardcter continuo de la
bacteriemia que habitualmente desarrollan estos
pacientes y a su enorme magnitud. También se
puede aislar MAC a partir de otros sitios estéri-
les (liquidos bioldgicos, ganglios, biopsias), o
a partir de dos 0 mds muestras procedentes de
sitios no estériles (esputo, broncoaspirado) en
presencia de un cuadro clinico compatible. El
tiempo medio de crecimiento es de 7-14 dias.>2?

Respecto a los medios de cultivo para mico-
bacterias existen medios sdlidos, bifdsicos y li-
quidos. Entre los medios de cultivo sélidos exis-
ten aquellos que llevan huevo, como el medio
de Lowestein-Jensen, que permite una mayor re-
cuperacion de micobacterias, y aquellos que no
llevan huevo, como el agar Middlebrook 7H10 y
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7H11, que permite una deteccién mds rdpida del
crecimiento micobacteriano y mejor observacion
de la morfologia de las colonias. En estos me-
dios, el crecimiento de M. avium puede mejorar-
se afiadiendo piruvato o glicerol.

El medio de cultivo bifdsico mds conocido es
el sistema Septi-Check, que es una botella con el
medio liquido enriquecido 7H9 de Middlebrook
y suplementos antibidticos y de enriquecimien-
to, al que se le afiade en la parte superior de la
botella distintos medios sélidos.

Por dltimo, los medios de cultivo liquidos
son medios muy enriquecidos que recuperan un
mayor numero de micobacterias y de forma mds
rdpida que los medios sélidos. Ademds, permi-
ten ser utilizados en pruebas de sensibilidad.
Por el contrario, presentan la desventaja de no
poder visualizar la morfologia de las colonias ni
valorar los posibles cultivos mixtos. Existen una
serie de sistemas comerciales de deteccién au-
tomdtica o semiautomdtica que logran un eleva-
do rendimiento. Estos sistemas son: el sistema
BACTEC 460TB, con dcido palmitico marcado
con 14C realizando una lectura automatizada
por radiactividad; sistema ESP Culture System II,
de lectura automdtica y no radiométrico; sistema
MB/BacT ALERT 3D, automdtico y colorimétri-
co; y, sistema BACTEC MGIT 960 (Micobacterial
Growth Tube), automadtico, detectanto consumo
de O2 mediante fuorescencia.?2°

La identificacion tradicional de las micobac-
terias se basa en una serie de caracteristicas:
velocidad de crecimiento, temperatura de cre-
cimiento, morfologia de las colonias, pigmen-
tacién y pruebas bioquimicas. Sin embargo, el
lento crecimiento de la mayoria de estos micro-
organismos y los problemas técnicos demoran
la identificacion definitiva. Debido a la impor-
tante constitucion lipidica de las micobacterias,
el andlisis cromatogrdfico cualitativo de la pa-
red de estos microorganismos proporciona una
excelente via de identificacién micobacteriana.
Por ultimo, la identificaciéon genotipica parece
ser la mejor alternativa para una precisa y rdpi-
da identificacion de las especies micobacteria-
nas. Para ello, actualmente se pueden realizar:
sondas de dcidos nucleicos, amplificacion de
secuencias especificas de DNA seguido de un
andlisis postamplificacién bien mediante PCR-
RFLP (hsp65), secuenciacién (ADN) de la subu-
nidad ribosomal 168, hibridacidn en fase sélida,
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o amplificacién y deteccidn a tiempo real.2829

Respecto a las pruebas de sensibilidad an-
timicrobiana, existen algunas recomendaciones
que son diferentes segin las especies de mi-
cobacterias ambientales implicadas. Para MAC
resulta un tema controvertido cudndo y cémo
deben realizarse estas pruebas de sensibilidad.®

La mayoria de los aislamientos de este com-
plejo presentan una resistencia intrinseca a iso-
niacida y pirazinamida, y grados variables de
resistencia a rifampicina, estreptomicina, etam-
butol y aminoglucésidos. Por esta razén, no se
recomiendan las pruebas de sensibilidad a los
antituberculosos habituales para MAC, asi como
tampoco se deben realizar en tratamientos ini-
ciales con claritromicina o rifabutina; su Unica
indicacién serfa en muestras de pacientes que
han recibido tratamiento previo o profilaxis con
un macrolido.3® El CLSI (Clinical Laboratory
Standards Institute) recomienda udnicamente
analizar la sensibilidad de MAC a los macrdli-
dos, y propone la claritromicina como patrén
para el resto de firmacos de esta familia.528

Antes del SIDA, los primeros tratamientos
para la infeccién por MAC eran los mismos que
los utilizados para la tuberculosis, pero los repe-
tidos fracasos llevaron a utilizar pautas agresivas
que incorporaban de 4 a 6 firmacos y que en
algunas series lograban respuestas favorables en
el 60% a 80% de los casos.3*

En pacientes con SIDA e infeccion disemina-
da por MAC se han ensayado diversos esquemas
terapéuticos, tanto combinados como en mo-
noterapia. Dichos regimenes han incluido di-
ferentes fdrmacos, tales como rifabutina, etam-
butol, clofacimina, claritromicina, azitromicina,
amikacina, levofloxacino y ciprofloxacino, entre
otros.?* Hoy dfa, descartada la monoterapia por
la rdpida seleccién de mutantes resistentes, los
nuevos macrélidos son la piedra angular del tra-
tamiento de la infeccién por MAC, pero deben
administrarse junto con otros fidrmacos para
evitar el desarrollo de resistencias.?33 Distin-
tos ensayos clinicos realizados en pacientes con
SIDA han demostrado la eficacia clinica y mi-
crobioldgica de la claritromicina, tanto en mo-
noterapia como asociada a otros fdrmacos.3334
Ademds, al comparar la actividad de claritromi-
cina frente a azitromicina en el tratamiento de
la enfermedad diseminada por MAC, se pone de
manifiesto la mayor actividad de la primera fren-
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te a la segunda, aunque la azitromicina también
es claramente efectiva.?%3¢

La rifabutina, derivado semisintético de la ri-
famicina S, también se ha convertido en una de
las piezas bdsicas del tratamiento de la enferme-
dad diseminada por MAC.3’

Otros fdrmacos utilizados en el tratamiento
de esta infeccién son clofazimina, aminoglucé-
sidos y quinolonas. La utilidad de la clofazimina
ha sido estudiada por algunos autores® en dis-
tintos ensayos clinicos, y no parece aportar nin-
gun beneficio microbioldgico y podria aumentar
la mortalidad, por lo que actualmente no se re-
comienda para el tratamiento de la enfermedad
por MAC.3° La actividad de los aminoglucésidos
frente a MAC se ha evaluado en monoterapia y
asociados a otros fdrmacos, no encontrdndose
ningdn beneficio clinico ni microbiolégico en
la adicion de estos antimicrobianos al régimen
terapeutico.* Por ultimo, se ha demostrado que
las quinolonas también son eficaces en el trata-
miento de la bacteriemia por MAC de pacientes
infectados con el VIH;* incluso, las quinolonas
de cuarta generacién como el moxifloxacino po-
drian presentar actividad frente a cepas de MAC
resistentes a claritromicina.*>43

Actualmente, las recomendaciones de trata-
miento para la enfermedad diseminada por MAC
son: claritomicina (500 mg/12h) mds etambutol
(15 mg/kg/dia) con o sin rifabutina (450 mg/
dfa), o bien azitromicina (500-600 mg/dia) mds
etambutol (15 mg/kg/dia). A pesar de la escasez
de datos clinicos, algunos expertos recomiendan
para casos graves de enfermedad diseminada por
MAC la adicién de un fdrmaco mds a la terapia
anterior, como ciprofloxacino (500-750 mg/dia),
moxifloxacino (400 mg/dia), rifabutina (300 mg/
dia) o amikacina (10-15 mg/kg/dia).?? Incluso,
existen evidencias anecdéticas que apoyan el uso
de linezolid y mefloquine en casos refractarios
de enfermedad diseminada por MAC.#*

La duracién del tratamiento debe ser de al
menos 12 meses, siempre y cuando la cifra de
linfocitos CD4 aumente por encima de 100 célu-
las/ul al instaurar el TARGA. En caso contrario,
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este régimen terapettico debe prolongarse inde-
finidamente.3°

Todos estos aspectos positivos de la triple
combinacién se ven contrarrestados por el pro-
blema de la interaccién de la rifabutina y los
fdrmacos antirretrovirales. Debido a que en este
tipo de pacientes, y dada su situacién inmunolé-
gica, se requiere iniciar TARGA con premura o,
en algunos casos, rescatar un TARGA en fraca-
so, las interacciones con rifabutina pueden ser
un escollo insalvable.

Los inhibidores de protones (IP) aumentan
los niveles de claritromicina por inhibicién de
su metabolismo, por lo que se debe vigilar una
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terias ambientales en pacientes con y sin
infeccién por el VIH: caracteristicas epi-
demioldgicas, clinicas y curso evolutivo.
4. Valdés F, Cid A. Micobacterias atipicas.
Actas dermosifiliogr 2004;95:331-57.

WWW.MEDICRIT.COM

51



52

ENFERMEDAD DISEMINADA POR MYCOBACTERIUM AVIUM EN PACIENTE INFECTADO POR EL VIH

5. Medina Cruz MV, Sauret Valet J, Cami-
nero Luna JA. Enfermedades producidas
por micobacterias ambientales. Med Clin
(Barc) 1999;113:621-30.

6. Inderlied CB, Kemper CA, Bermudez
LEM. The Mycobacterium avium Complex.
Clin Microbiol Rev 1993;6:266-310.

7. Williams PL, Currier JS, Swindells S.
Joint effects of HIV-1 RNA levels and CD4
lymphocyte cells on the risk of specific
opportunistic infections. AIDS 1999;13:
1035-44.

8. von Reyn CF, Arbeit RD, Tosteson AN,
et al. The international epidemiology of
disseminated Mycobacterium avium com-
plex infection in AIDS. International MAC
Study Group. AIDS 1996:10;1025-32.

9. Horsburgh CR Jr, Chin DP, Yajko DM,
et al. Environmental risk factors for acqui-
sition of Mycobacterium avium complex in
persons with human immunodeficiency
virus infection. J Infect Dis 1994;170:362-
7.

10. Reed C, von Reyn CF, Chamblee S, et
al. Environmental risk factors for infec-
tion with Mycobacterium avium Complex.
Am ] Epidemiol 2006;164:32-40.

11. Horsburgh CR Jr, Selik RM. The epi-
demiology of disseminated nontuberculo-
us mycobacterial infection in the acquired
immunodeficiency syndrome (AIDS). Am
Rev Respir Dis 1989;139:4-7.

12. Horsburgh CR Jr. Mycobacterium avium
complex infection in the acquired immu-
nodeficiency syndrome. N Engl ] Med
1991;324:1332-8.

13. Klatt EC, Jensen DF, Meyer PR. Patho-
logy of Mycobacterium avium-intracellulare
infection in acquired immunodeficiency
syndrome. Hum Pathol 1987;18:709-14.
14. Jacobson MA, Hopewell PC, Yajko
DM, et al. Natural history of disseminated
Mycobacterium avium complex infection in
AIDS. J Infect Dis 1991;164:994-8.

15. Wallace JM, Hannah JB. Muycobacte-
rium avium complex infection in patients
with the acquired immunodeficiency syn-
drome: a clinicopathologic study. Chest
1988;93:926-32.

16. Chin DP, Hopewell PC, Yajko DM, et
al. Mycobacterium avium complex (MAC) in
the respiratory or gastrointestinal tract
precedes MAC bacteremia. Front Myco-
bacteriol 1992;15.

17. Damsker B, Bottone EJ. Mycobacterium
avium-Mycobacterium intracellulare from the
intestinal tracts of patients with acquired
immunodeficiency syndrome: concepts
regarding acquisition and pathogenesis. J
Infect Dis 1985;151:179-81.

18. Modilevsky T, Sattler FR, Barnes PF.
Mycobacterial disease in patients with
human immunodeficiency virus infection.
Arch Intern Med 1989;149:2201-5.

19. Gray JR, Rabeneck L. Atypical myco-
bacterial infection of the gastrointestinal
tract in AIDS patients. Am J Gastroenterol
1989;84:1521-4.

MEDICRIT FEBRERO 2009; 6(1):46-53

20. Wong B, Edwards FF, Kiehn TE,
Whimbey et al. Continuous high-grade
Mycobacterium avium-intracellulare  bacte-
remia in patients with the acquired im-
mune deficiency syndrome. Am J Med
1985;78:35-40.

21. Uriz J, Repdraz J, Castiello J, Sola J.
Tuberculosis en pacientes infectados por
el VIH. An Sist Sanit Navar 2007;30(Suppl
2):131-42.

22. Hawkins CC, Gold JW, Whimbey E,
Kiehn et al. Mycobacterium avium complex
infections in patients with the acquired
immunodeficiency syndrome. Ann Inter
Med 1986;105:184-8.

23. von Wichmann MA, Arrizabalaga J.
Presentacién clinica y prondstico de las
infecciones por complejo Mycobacterium
avium en pacientes con SIDA. En: Podza-
mczer D, Moreno S, eds. Infecciones por
complejo Mycobacterium avium, 1% ed. Bar-
celona: Prous SA, 1997;41-54.

24. Hocqueloux L, Lesprit P, Herrmann
JL, et al. Pulmonary Mycobacterium avium
complex disease without dissemination
in HIV-infected patients. Chest 1998;113:
542-8.

25. Scheneiderman DJ, Arenson DM, Ce-
llo JP, et al. Hepatic disease in patients
with the acquired immune deficiency syn-
drome (AIDS). Hepatology 1987;7:925-
30.

26. Flor A, Capdevila JA, Martin N, et al.
Nontuberculous mycobacterial meningi-
tis: report of two cases and review. Clin
Infect Dis 1996:23:1266-73.

27. Perlman DC, D’Amico R, Salomon N.
Mycobacterial infections of the head and
neck. Curr Infect Dis Rep 2001;3:233-41.
28. Alcaide F, Esteban J, Gonzdlez J, et al.
En: Cercenado E, Cantén R, eds. Procedi-
mientos en Microbiologfa Clinica. Reco-
mendaciones de la Sociedad Espaifiola de
Enfermedades Infecciosas y Microbiologia
Clinica.

29. Alcaide F. Diagndstico microbiols-
gico actual del complejo Mycobacterium
avium. En: Podzamczer D, Moreno S, eds.
Infecciones por complejo Mycobacterium
avium. 1° ed. Barcelona: Prous SA, 1997;
p.17-40.

30. Heifets L. MIC as a quantitative
measurement of the susceptibility of
Mycobacterium avium strains to seven an-
tituberculosis drugs. Antimicrob Agents
Chemother 1988;32: 1131-6.

31. Heifets L. Susceptibility testing of Mi-
cobacterium avium complex isolates. Anti-
microb Agents Chemother 1996;40:1759-
67.

32. Karakousis PC, Moore RD, Chais-
son RE. Mycobaterium avium complex in
patients with HIV infection in the era of
highly active antiretroviral therapy. Lancet
Infect Dis 2004;4:557-565.

33. Chaisson RE, Benson CA, Dube MP,
et al. Clarithromycin therapy for bactere-
mic Mycobacterium avium complex disease.

A randomized, double-blind, dose-ran-
ging study in patients with AIDS. AIDS
Clinical Trials Group Protocol 157 Study
Team. Ann Intern Med 1994;121:905-11.
34. Dautzenberg B, Saint Marc T, Meyo-
has MC, et al. Clarithromycin and other
antimicrobial agents in the treatment of
disseminated Mycobacterium avium infec-
tions in patients with acquired immuno-
deficiency syndrome. Arch Intern Med
1993;153: 368-72.

35. Ward TT, Rimland D, Kauffman C,
et al. Randomized, open-label trial of
azithromycin plus ethambutol vs. clari-
thromycin plus ethambutol as therapy for
Mycobacterium avium complex bacteremia
in patients with human immunodeficien-
cy virus infection. Veterans Affairs HIV
Research Consortium. Clin Infect Dis
1998;27:1278-85.

36. Dunne M, Fessel J, Kumar P, et al. A
randomized, double-blind trial comparing
azithromycin and clarithromycin in the
treatment of disseminated Muycobacterium
avium infection in patients with human
immunodeficiency virus. Clin Infect Dis
2000;31:1245-52.

37. Sullam PM. Rifabutin therapy for dis-
seminated Mycobacterium avium complex
infection. Clin Infect Dis 1996;22(Suppl.
1):S37-42.

38. Fournier S, Burguiere AM, Flahault A,
et al. Effect of adding clofazimine to com-
bined clarithromycin-ethambutol therapy
for Mycobacterium avium complex septice-
mia in AIDS patients. Eur J Clin Microbiol
Infect Dis 1999;18:16-22.

39. Kaplan JE, Masur H, Holmes KK. Gui-
delines for preventing opportunistic infec-
tions among HIV infected persons 2002.
Recommendations of the U.S. Public
Health Service and the Infectious Diseases
Society of America. MMWR Recomm Rep
2002;51(RR-8): 1-52.

40. Parenti DM, Williams PL, Hafner R,
et al. A phase II/III trial of antimicrobial
therapy with or without amikacin in the
treatment of disseminated Muycobacterium
avium infection in HIV-infected indivi-
duals. AIDS Clinical Trials Group Protocol
135 Study Team. AIDS 1998;12:2439-46.
41. Jacobson MA, Yajko D, Northfelt D, et
al. Randomized, placebo-controlled trial
of rifampin, ethambutol, and ciprofloxa-
cin for AIDS patients with disseminated
Mycobacterium avium complex infection. J
Infect Dis 1993;168:112-9.

42. Bermudez LE, Inderlied CB, Kolonos-
ki P, et al. Activity of moxifloxacin by it-
self and in combination with ethambutol,
rifabutin and azithromycin in vitro and in
vivo against Mycobacterium avium. Antimi-
crob Agents Chemother 2001;45:217-22.
43. Bermudez LE, Kolonoski P, Petrofsky
M, et al. Mefloquine, moxifloxacin, and
ethambutol are a triple-drug alternative
to macrolide-containing regimens for
treatment of Mycobacterium avium disease.

WWW.MEDICRIT.COM



MEDICRIT REVISTA de MEDICINA INTERNA y CRITICA

J Infect Dis 2003;187:1977-80.

44, Nannini EC, Keating M, Binstock P, et
al. Succesful treatment of refractory disse-
minated Mycobacterium avium complex in-
fection with the addition of linezolid and

MEDICRIT FEBRERO 2009; 6(1):46-53

mefloquine. J Infect 2002;44:201-3.

45. Prevencién de las infecciones oportu-
nistas en pacientes adultos y adolescen-
tes infectados por el VIH en el afio 2008.
Recomendaciones del Grupo de Estudio

del Sida (GESIDA)/Plan Nacional sobre
el Sida. Enferm Infecc Microbiol Clin
2008;26:437-64.

Medicrit © 2009. Derechos Reservados.

WWW.MEDICRIT.COM

53



