ACTUALIZACION

Nocardiosis

J.A. Herrero Martinez, J. Gémez Gémez, E. Garcla Vizquez y A. Herndndez Torres

Servicio de Medicina Interna-Infecciosas. Hospital Clinico Universitario Virgen de la Arrixaca. Murcia. Espaiia.

Palabras Clave:

- Nocardia

- Nocardiosis

- Neumonia

- Absceso cerebral
- Cotrimoxazol

- Linezolid

Keywords:

- Nocardia

- Nocardiosis

- Pneumonia

- Brain abscess
- Cotrimoxazol
- Linezolid

Resumen

Nocardia es un género de bacterias que produce ocasionalmente infecciones en los seres huma-
nos. Las infecciones por Nocardia son frecuentes en sujetos inmunocomprometidos como, recep-
tores de trasplante de 6rgano sélido o pacientes con infeccion por el VIH. La forma clinica mas fre-
cuente es la afectacion pulmonar pero también aparecen formas dérmicas y diseminadas con
afectacion del SNC. El diagndstico no es sencillo, puesto que la clinica es inespecifica y debe exis-
tir un alto indice de sospecha para realizar un estudio microbioldgico dirigido. El tratamiento de
eleccion de la mayoria de los casos es cotrimoxazol; sin embargo, este va a depender de las for-
mas clinicas, del grado de inmunosupresion y de la gravedad inicial, recomendandose en casos
graves la combinacion de varios antibiéticos. El tratamiento debe prolongarse durante al menos 6
meses para evitar la aparicion de recidivas. La mortalidad a pesar del tratamiento antibi6tico co-
rrecto puede alcanzar el 50 % en casos con afectacion del SNC.

Abstract

Nocardiosis

Nocardia is a genus of bacteria that occasionally produces infections in humans. Nocardia
infections are common in immunocompromised subjects such as solid organ transplant recipients
and patients with HIV infection. The most common clinical form is lung involvement, but skin and
generalized forms also appear, along with CNS involvement. Diagnosis is not simple because the
symptoms are nonspecific. There should be a high index of suspicion for performing a targeted
microbiological study. The treatment of choice in most cases is cotrimoxazole; however, this
treatment depends on the clinical forms, the degree of immune suppression and the initial severity.
In severe cases, a combination of several antibiotics is recommended. The treatment should be
extended for at least 6 months to avoid relapses. Despite correct antibiotic treatment, the mortality
can reach 50 % in cases with CNS involvement.

Introduccion

Etiologia

Nocardia es un género de bacterias aerobias grampositivas
denominadas asi en honor de Edmon Nocard, quien descu-
brié a finales del siglo XIX esta bacteria, produciendo una
infeccién animal. Poco después, se empezaron a describir
casos en seres humanos.

En general, la infeccién por Nocardia en sujetos inmuno-
competentes es rara; sin embargo, en las dltimas décadas he-
mos asistido a un aumento de los casos, probablemente en
relacién con el desarrollo de estrategias terapéuticas que in-
cluyen tratamientos inmunosupresores potentes.
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El género Nocardia esti compuesto por bacterias grampositi-
vas aerobias de aspecto filamentoso y ramificado que en oca-
siones adquieren, no obstante, una morfologia cocoide o
bacilar que pertenece a la familia Nocardiaceae. Esta se en-
cuentra incluida en el orden Actinomycetales. En este grupo se
incluyen también los géneros Rhodococcus, Tsukamurella, My-
cobacterium y Gordona. Estos grupos estin relacionados entre
sf lejanamente desde el punto de vista filogenético, pero tie-
nen en comun la presencia en su pared celular de arabinosa,
galactosa, dcido mesodiaminopimélico, asi como diferentes



dcidos micélicos, lo cual les confiere la resistencia dcido-al-
cohol en diferente intensidad.

Antes de 1990 se habian identificado 12 especies de No-
cardia, sin embargo la identificacién tradicional mediante
reacciones bioquimicas y pruebas de hidrdlisis era dificultosa
y limitada en la diferenciacién de las distintas especies. Se ha
comprobado que la identificacién de un gran nimero de ais-
lamientos dentro de la especie N. asteorides eran erréneos.

Desde la introduccién de las técnicas identificativas basa-
das en métodos de biologia molecular (especialmente el anli-
sis genético del ARNr 16S) el nimero de especies de Nocardia
ha crecido y, en la actualidad, se distinguen mds de 50 de ellas
(fig. 1). La gran mayoria de las infecciones en seres humanos
estdn producidas por apenas una docena de estas especies'.

La especie que con mds frecuencia produce infecciones
en seres humanos es el complejo Nocardia asteroides que in-
cluye N. asteroides sensu stricto, N. farcinica y N. nova, aunque
en algunas series mds recientes se ve superada por Nocardia
cyriacigeorgica que ha sido caracterizada mds recientemente?’.
El tipo de infecciones y las caracteristicas de base de los pa-
cientes a los que afectan no varfan entre las especies mencio-
nadas. Ademds de ellas, otras especies de Nocardia que produ-
cen infecciones en los seres humanos son: N. brusiliensis,
N. pseudobrasiliensis, N. otitidiscaviarum y N. farcinica. Nocardia
brasiliensis y N. pseudobrasiliensis producen generalmente, aun-
que no en exclusiva, infecciones dérmicas y micetomas, afec-
tando casi siempre a personas inmunocompetentes.

Se han descrito una serie de patrones de sensibilidad de
estas especies de Nocardia muy ttiles en el manejo terapéuti-
co de los pacientes (tabla 1). No obstante, a medida que se
van identificando nuevas cepas de Nocardia, se detectan resis-
tencias y sensibilidades frente a los antimicrobianos que no
encajan exactamente con los descritos
en estos patrones, por lo que la inter-
pretacién de los mismos hay que reali-
zarla con cuidado®.

Epidemiologia

Las especies de Nocardia son ubicuas y
consisten en saprofitos ambientales
ampliamente distribuidos. Se pueden
aislar en el suelo, el polvo en suspen-
si6n y el agua. Son muy abundantes en
las zonas con detritus orgdnicos. No-
cardia asteroides complex y N. ciaricigeor-
gica se distribuyen ampliamente por
todo el mundo; sin embargo, otras es-

NOCARDIOSIS

miento de Nocardia en muestras clinicas siempre tiene signi-
ficado patoldgico; sin embargo, con creciente frecuencia se
detectan individuos con alteraciones estructurales pulmona-
res crénicas en los que se puede aislar la bacteria a partir de
muestras respiratorias en las cuales no parece tener ningin
papel patégeno.

No se ha demostrado tampoco la transmisién entre seres
humanos y, aunque se han detectado brotes de infecciones
nosocomiales en sujetos inmunocomprometidos, parece que
en la mayoria de los casos se pudo identificar una fuente am-
biental comin del microorganismo.

La incidencia de la infeccién en Espafia es desconocida,
pero en las series mds largas se sita en torno a los 0,55 casos
por 100.000 habitantes, y en la poblacién general no parecen
detectarse variaciones significativas en los ltimos afios. Su
incidencia en varones es mayor (3:1) sin que se conozca la
raz6n’. La utilizaciéon de manera sistematica de profilaxis con
cotrimoxazol para prevenir las infecciones por P. jiroveci en
receptores de trasplante de érgano sélido y en sujetos que
reciben inmunosupresién farmacolégica por otros motivos
parece haber reducido la incidencia de las infecciones por
Nocardia en estos pacientes.

Patogenia

Las infecciones por Nocardia se adquieren a través de la in-
halacién del microorganismo o de la inoculacién directa en
la piel, bien sea a través de lesiones traumdticas o por defec-
tos en la barrera de la piel inadvertidos. La produccién de
estas infecciones y su curso clinico van a depender de la in-
teraccion dindmica entre factores patogénicos relacionados
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pecies como N. brasiliensis predominan
en el nuevo mundo sobre todo en zo-
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nas con climas calidos. Producen infec-
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ciones frecuentemente en el ganado
bovino; sin embargo, no se han notifi-
cado casos transmitidos a seres huma- 0,01
nos desde animales’’.

La colonizacién de seres humanos
no estd reconocida de manera inequi-
voca. Para algunos autores, el aisla-

Streptomyces gardneri (AB249908)

Fig. 1. Relacion filogenética entre diferentes especies de Actinomycetales mediante analisis genético del
ARNr 16S. Modificada de Seung Bok H, et al®.
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