* Rev Cent Dermatol Pascua ¢ Vol. 26, Num. 2 « May-Ago 2017

60 Cardona HMA y cols. Tuberculosis ulcerosa, enfermedad reemergente

Caso clinico

Tuberculosis ulcerosa, enfermedad reemergente.
Manifestaciones clinicas y actualizacion del tema
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RESUMEN

Mujer de 44 afios de edad con una dermatosis constituida por una lcera de bordes infiltrados, eritematoviolaceos sobre una piel
indurada, de dos meses de evolucion localizada a tronco, misma que correspondié a tuberculosis cutanea, variedad ulcerosa
con adecuada respuesta a tratamiento antifimico. La tuberculosis ulcerosa es una variedad clinica rara, afecta principalmente
regiones periorificiales. Es importante tener en cuenta el gran polimorfismo que la enfermedad presenta, la reemergencia de
casos huevos esta asociada a déficit inmunoldgico primario o a enfermedades que cursan con inmunodeficiencia como VIH-
SIDA 0 a pacientes tratados con inmunosupresores.
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ABSTRACT

A 44-year-old female patient, with a dermatosis constituted by an ulcer with erythematous- purplish infiltrated edges, on an
indurated skin, of two months of evolution, located in trunk. Which corresponds to cutaneous tuberculosis (TB), ulcerative
variety with good response to TB regimens. Ulcerative tuberculosis is an infrequent entity, affects mainly periorificial region,
and is important to consider the polymorphism that the disease presents; the re-emergence of new cases is associated with
primary immunological deficit or related with diseases that presents immunodeficiency like HIV-AIDS or in patients treated
with immunosuppressive drugs.
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INTRODUCCION senta en pacientes inmunosuprimidos.? Se consideraba

practicamente erradicada; sin embargo, recientemente

La tuberculosis cutanea es una enfermedad infecciosa
cronica causada por Mycobacterium tuberculosis (var
hominis y bovis). Las lesiones dermatolédgicas que ge-
nera dependen de la patogenicidad del bacilo y de la
respuesta inmunoldgica del huésped.*?

Descrita por Ricord y Trélat, la variedad ulcerosa
clasica (lesion satélite de una tuberculosis visceral)
corresponde a una forma habitada y cronica que se pre-
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se le considera una patologia reemergente con topo-
grafia atipica en pacientes inmunocompetentes, en la
mayoria de los casos no se identifica el foco primario.*

CASO CLINICO

Paciente del sexo femenino de 44 afos de edad que
acude a consulta dermatologica por presentar «piel
abierta» en el tronco, acomparfiada de dolor y crecimien-
to progresivo de la lesidn con dos meses de evolucion,
refiere antecedente de hipertension arterial sistémica
controlada, resto sin importancia para el padecimiento
actual.

A la exploracion fisica presentaba dermatosis loca-
lizada a tronco, la cual afectaba la cara posterolateral
izquierda en regidn supraglitea, unilateral; constitui-
da por una ulcera de 2 x 1.3 cm, fondo con material
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purulento, con bordes eritematosos, bien definidos, de
aspecto infiltrado con escama en la superficie que se
asentaba sobre una piel indurada, de evolucién crénica
y dolorosa (Figura 1).

En el resto de la piel y anexos se detectaron lesiones
de melasma y vitiligo.

Por lo anterior se establecio un diagnéstico presun-
tivo de sindrome ulceroso en estudio, a descartar pio-
derma gangrenoso, sifilis tardia, esporotricosis, ectima,
micobacteriosis atipica o tuberculosis cutanea.

Se solicitaron estudios de laboratorio (biometria
hematica, quimica sanguinea, perfil de lipidos, examen
general de orina, VDRL y serologia para VIH 1-2) que no
mostraron alteraciones y prueba de patergia negativa.

Se tomé una biopsia incisional. La imagen histolégica
reveld epidermis atréfica. En todo el espesor de la der-
mis y dentro de la hipodermis se observaron infiltrados
granulomatosos, moderadamente densos, dispuestos
en focos perianexiales. Presencia de células epitelioides
y células gigantes multinucleadas de tipo Langhans,
rodeadas de linfocitos, asi como areas con necrosis ca-
seosa. Se realiz6 tincion de Zielh Nielsen, sin evidencia
de material bacilar. El diagnéstico histopatolégico fue
de granuloma tuberculoso (Figuras 2 y 3).

Por correlacién clinico patolégica se estableci6 el
diagnéstico de probable tuberculosis cutdnea. Se soli-
citaron estudios complementarios: prueba cutanea de
PPD (derivado proteico purificado) positiva con 17 mm
de induracion (hiperérgica) (Figura 4), baciloscopias
seriadas en esputo y orina (negativas), combe negativo
y radiografia de térax sin alteraciones.

Durante su seguimiento evolucioné con lesiones
nodulares ulceradas (Figura 5). Con lo anterior se
establecié el diagndstico final de tuberculosis cutanea

Figura 1. Ulcera de aspecto infiltrado, fondo hemato-purulento
y lesiones periféricas.

variedad ulcerosa. Se inici6 tratamiento con esquema
antifimico de acuerdo con la NOM (Norma Oficial
Mexicana): rifampicina, isoniacida, pirazinamida y
etambutol en la fase intensiva (dos meses), seguida
de la fase de sostén con isoniacida y rifampicina
(cuatro meses). Ademas de fomentos con sulfato de
cobre se indic6 6xido de zinc y calamina en el sitio
de la tlcera.

Figura 2. Imagen histolégica H&E 4x. Se observa una epider-
mis atrofica. En todo el espesor de la dermis y dentro de los
I6bulos de la hipodermis se aprecian infiltrados granuloma-
tosos, perianexiales (izquierda) e intralobulillares (derecha).

Figura 3. Imagen histoldgica H&E 10x. Se observan células
epitelioides y gigantes multinucleadas de tipo Langhans (iz-
quierda). Necrosis caseosa perineural (derecha).
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Figura 4. Derivado proteico purificado positivo.

Figura 5. Lesiones en proceso de involucion (fase de trata-
miento intensivo).

La paciente mostré adecuada respuesta terapéuti-
ca, evolucionando a lesiones residuales sin datos de
actividad (Figura 6).

EPIDEMIOLOGIA

A principios de la segunda mitad del siglo XX, la fre-
cuencia de la tuberculosis habia disminuido de forma
considerable, gracias a la existencia de una terapéutica
antifimica eficaz. Sobre todo asociada al mejoramiento
de las condiciones de vida tanto higiénicas como de ali-
mentacion. Incluso se llegé a pensar en su erradicacion.!
Sin embargo, en todos los paises se ha observado un

Figura 6. Aspecto residual de la dermatosis.

resurgimiento de la enfermedad debido a la aparicién
de cepas resistentes, pacientes inmunocomprometidos
(VIH, neoplasias, postrasplantados y farmacos inmuno-
supresores), asi como en pacientes inmunocompeten-
tes y con polimorfismo de las formas clasicas.'®

La tuberculosis tiene una prevalencia anual a nivel
mundial de 245/100,000 habitantes, con una mortalidad
de 28/100,000. En México se presentan 18,210 nuevos
casos por afio, de los cuales de 1 a 3% corresponden
a las formas cutaneas.®

La tuberculosis en piel tiene predominio en el sexo
femenino y aparece a cualquier edad, siendo mas
frecuente entre los 11 y 45 afios (95% antes de los 50
afos de edad).®

En el archivo de histopatologia del Centro Derma-
tolégico «Dr. Ladislao de la Pascua» se tienen regis-
trados 54 diagndésticos de granuloma tuberculoso, la
tuberculosis ulcerosa corresponde a 1.8%. Siendo la
variedad mas frecuente la colicuativa (20%), seguida
de la micronodular de la cara (19%).”

ETIOPATOGENIA Y CLASIFICACION

El bacilo de Koch es el agente causal, afecta a la piel
de manera directa o a través de sus componentes an-
tigénicos. El mecanismo de infeccién puede ser por via
enddgena, proveniente de un foco primario extracutaneo
gue invade la piel por contigliidad (lesiones 6seas o arti-
culares) o por via hematdgena por descargas de bacilos
0 sus productos antigénicos. También por via exdgena,
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siendo poco frecuente la primoinfeccién. No asi las re-
infecciones por inoculacién directa del bacilo a través
de productos contaminados (esputo, secrecién nasal,
vaginal y heces que contaminan la piel periorificial) y la
infeccién heterogénea o por fuentes ajenas (productos
de otros enfermos o animales contaminados).*

Un factor importante que determina la existencia y
el tipo de tuberculosis es el estado inmunolégico del
huésped y su respuesta a los antigenos tuberculosos.*%¢

La tuberculosis cutanea se clasifica con base en el
criterio inmunoldgico en formas fijas (también denomi-
nadas habitadas, localizadas o normérgicas al PPD),
en ellas el huésped presenta una reactividad normal al
bacilo 0 a sus componentes antigénicos, adquiriéndolo
ya sea a través de la via endégena o exdgena.

Se incluyen en este grupo:

a) Tuberculosis de primoinfeccion
b) Tuberculosis colicuativa

a) Tuberculosis verrugosa

b) Tuberculosis luposa

¢) Tuberculosis ulcerosa

d) Tuberculosis vegetante

Formas diseminadas (también llamadas hematdge-
nas, tuberculides, por brotes o hiperérgicas) con las
siguientes variedades clinicas:

a) Tuberculosis nodular profunda

b) Tuberculosis nodulonecrética

¢) Tuberculosis liguenoide

d) Tuberculides nodulares de la cara?®

MANIFESTACIONES CLINICAS

Clinicamente se caracteriza por la presencia de Ulceras,
las cuales son policiclicas de fondo granuloso, purulento
en unos sitios y con areas de necrosis en otros, con
bordes de color violaceo, irregulares y que en ocasiones
muestran pequefios puntos amarillentos (granulaciones
de Trélat), que corresponden a nédulos pequefios que
se ulceran ocasionando que la lesién crezca tanto en
superficie como en profundidad. Es dolorosa y de evo-
lucién aguda o subaguda.

La variedad ulcerosa en su presentacién clasica se
localiza a nivel periorificial, con predominio en regién
lingual (borde o punta), generalmente coexiste con
cuadros de tuberculosis pulmonar, lesiones en genita-
les (por tuberculosis de vias urinarias) y en region anal
(por tuberculosis pulmonar o intestinal que al eliminar
productos altamente baciliferos el contacto de éstos

con el tegumento determina la inoculacién del bacilo
en pacientes inmunosuprimidos).! En afios recientes
la tuberculosis ulcerosa se manifiesta en pacientes
inmunocompetentes con afectacion en distintas topo-
grafias, predominando en tronco y extremidades. El
foco primario es dificil de identificar y debe distinguirse
de las formas ulceradas de otros cuadros fimicos.*%*!

HISTOPATOLOGIA

Histolégicamente se observa el granuloma de tipo
tuberculoso, el cual se caracteriza por la presencia de
histiocitos, células epitelioides y células gigantes mul-
tinucleadas de tipo Langhans, rodeadas de linfocitos
y con areas de necrosis caseosa. Localizadas en el
espesor de la dermis e hipodermis. Cuando se trata
de un granuloma tuberculoide se aprecia una imagen
similar, sin necrosis central.t812

Se realiza la tincién de Zielh Nielsen o Fite Faraco
para evidenciar material bacilar, en la mayoria de los
casos no se logra observarlo.34

ESTUDIOS COMPLEMENTARIOS Y CRITERIOS
DIAGNOSTICOS

Es necesario efectuar una historia clinica completa e
interrogar de manera intencionada sobre los contactos
con otros enfermos (Combe) y antecedentes sugesti-
vos. Deben solicitarse estudios complementarios para
orientar la busqueda de un foco primario: radiografias
(principalmente toracica) y examen de secreciones
corporales con tincion para bacilos 4cido alcohol re-
sistentes (BAAR), el cual se realiza principalmente en
esputo y orina.

La prueba cutdnea de PPD no es diagndstica, ya que
sélo indica contacto con el bacilo de Koch y es positiva
en un alto porcentaje de la poblacién. Por lo anterior,
es importante medir el grado de respuesta que produce
en el huésped para identificar formas hiperérgicas, nor-
mérgicas, anérgicas o que se trate de otra etiologia. Se
considera hiperérgica cuando hay eritema e induracion
mayor de 15 mm.

El diagndstico definitivo lo da el cultivo en medio de
Lowenstein-Jensen, que tarda de 4 a 8 semanas en el
desarrollo de las colonias mostrando una especificidad
de 98% y una sensibilidad de 80 a 86%;*!° asi como la
inoculacién en animales (ya no tan utilizada por la dificul-
tad técnica, disponibilidad y el costo que representa).t?

También se emplean técnicas de biologia molecular
como PCR (polymerase chain reaction), que tiene como
ventaja menor tiempo de desarrollo (3 a 5 dias), en el
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que se usa la secuencia de insercion 1IS6110 del ADN de
M. tuberculosis para el proceso de amplificacién, la cual
permite distinguir al complejo Mycobacterium tuberculo-
sis (M. tuberculosis, M. bovis, M. africanum, M. microti,
M. canetti) de las demés especies de micobacterias®
y la técnica de inmunoensayo ELISA (enzyme linked
immunosorbent assay). Otros métodos poco utilizados
son la tincion fluorescente con auramina-rodaminay la
bioluminiscencia.t3*

Es fundamental solicitar estudios generales en los
que es posible encontrar datos inespecificos de in-
feccién crénica como anemia, leucocitosis, linfopenia,
VSG (velocidad de sedimentacion globular) elevada, asi
como VIH y VDRL (venereal disease research labora-
tory) para descartar otras etiologias y buscar datos de
inmunosupresion.'”:1

Con los datos anteriores se han propuesto los si-
guientes criterios diagndsticos:

Criterios absolutos: cultivo positivo para M. tubercu-
losis, inoculacion al cobayo positivo, PCR positiva para
M. tuberculosis.

Criterios relativos: historia clinica y examen clinico
sugerente, tuberculosis activa en otro sitio, PPD positivo,
ELISA positivo, histopatologia compatible, tincion fluo-
rescente con auramina o rodamina positivas y respuesta
al tratamiento especifico.5®

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

El diagnéstico diferencial dependera de la variedad
de tuberculosis cutanea; en el caso de tuberculosis
ulcerosa, hay que descartar patologias que engloban
al sindrome ulceroso como pioderma gangrenoso, sifilis
tardia, esporotricosis, ectima y micobacteriosis atipica.
También debe distinguirse de las formas ulceradas de
otros cuadros fimicos.2°

TRATAMIENTO

En el tratamiento se utilizan los mismos farmacos que en
las tuberculosis de otros 6rganos. Su objetivo es curar
las lesiones y prevenir posibles recidivas.

Se opta por la terapia con multiples farmacos para
disminuir la posibilidad de resistencia y el tratamiento
consta de dos fases, en México se emplea la que apa-
rece en la norma oficial correspondiente:

e Fase intensiva o inicial: rifampicina 10 mg/kg/dia o
600 mg/dia, isoniacida 5 mg/kg/dia o 300 mg/dia,
pirazinamida 30 mg/kg/dia o 1.5 g/dia y etambutol

20 mg/kg/dia o 1.2 g/dia, diario excepto domingos
por dos meses.

* Fase de sostén: isoniacida 800 mg/dia y rifampicina
600 mg/dia, dos veces por semana por cuatro meses.

En el caso de pacientes inmunosuprimidos o embara-
zadas se requieren esquemas hasta por nueve meses.
En las formas diseminadas pueden administrarse dosis
pequefias de glucocorticoides, de 5 a 20 mg diarios de
prednisona de 4 a 6 semanas con disminucion paula-
tina.1468

CONCLUSION

La tuberculosis continda siendo un problema de salud
publica en la actualidad, por lo que es de gran impor-
tancia considerar este diagndstico cuando la clinica
sea sugestiva.

Es fundamental tomar en cuenta el gran polimor-
fismo de la tuberculosis cutanea y el estado inmuno-
I6gico del huésped, el cual se considera el factor mas
importante que determina la existencia y el tipo de
tuberculosis.

El caso presentado corresponde a la variedad clinica
de tuberculosis ulcerosa de formas fijas. Aunque en
estos casos generalmente hay una reactividad normal o
anérgica frente al bacilo, la hiperergia en éste se explica
por lainmunocompetencia del huésped. Ademas, cum-
ple con cuatro de los criterios relativos: historia clinicay
examen clinico sugerente, PPD positivo, histopatologia
compatible y la respuesta al tratamiento especifico, con
lo cual se apoya el diagnostico establecido.
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