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RESUMEN

La tuberculosis cutdnea es una presentacién extrapul-
monar poco comun de la tuberculosis, producida por la
infeccidén por especies de micobacterias del complejo Myco-
bacterium tuberculosis. Se presenta un caso de tuberculosis
cutanea en una trabajadora de 57 aflos, Técnico Especialista
de Laboratorio en el Servicio de Microbiologia, tras sufrir
accidente de trabajo por pinchazo accidental con aguja hue-
ca. Al poco tiempo desarrolld lesién cutdnea en el dedo que
fue biopsiada e informada de inflamacién granulomatosa
necrotizante (caseificante). Se inicié tratamiento con cuatro
farmacos: isoniazida, rifampicina, pirazinamida y etambu-
tol hidrocloruro, con mejoria cutdnea y fue suspendido por
mala tolerancia, cambiando el tratamiento a isoniazida, ri-
fampicina y levofloxacino. Debido a la larga duracién del
tratamiento, existe riesgo de aparicién de algun efecto t6-
xico que obligue a prescindir definitivamente del farmaco
causante y cambiar la pauta.

Palabras clave. Mycobacterium tuberculosis. Tuberculosis cu-
tanea. Accidente de trabajo.

ABSTRACT

Cutaneous tuberculosis is a rare extrapulmonary pre-
sentation of tuberculosis, caused by mycobacterial species of
the Mycobacterium tuberculosis complex. We describe a case
of cutaneous tuberculosis in a 57-year-old technician from
the microbiology laboratory in our hospital. She accidentally
experienced a needlestick injury with a hollow needle while
at work. Skin lesion developed shortly after on the punc-
tured finger. A biopsy was performed, revealing necrotizing
(caseating) granulomatous inflammation. Pharmacological
treatment was initiated with four standard drugs: isoniazid,
rifampicin, pyrazinamide, and ethambutol hydrochloride.
Improvement was observed, but the initial treatment had to
be suspended due to intolerance to some of the drugs and
changed to a treatment with isoniazid, rifampicin, and levo-
floxacin. The long duration of the treatment may increase the
risk of toxic effects, making it necessary to discard the drug
causing these effects and change the treatment regimen.

Keymords. Mycobacterium tuberculosis. Cutaneous tubercu-
losis. Work accident.
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INTRODUCCION

La tuberculosis (TBC) es una enfermedad infec-
tocontagiosa causada por micobacterias del com-
plejo Mycobacterium tuberculosis, frecuentemente
M. tuberculosis, M. africanum, M. microti, M. bovis
y el bacilo de Calmette - Guérin o BCG. Aunque la
TBC se transmite habitualmente por via aérea,
también puede hacerlo por via cutinea-mucosal;
esta inoculacién de micobacterias via dérmica es
forma poco frecuente, pero ocurre en ocasiones en
profesionales sanitarios en contacto con pacientes
con TBC o sus muestras biolégicas contaminadas,
tras puncién accidental con aguja hueca.

Se presenta el caso de una mujer, técnico espe-
cialista de laboratorio, que sufri6 un accidente de
trabajo con riesgo bioldgico tras pinchazo acci-
dental en el segundo dedo de la mano derecha con
aguja hueca utilizada en la muestra de hemocultivo
de un paciente con TBC. Veinticinco afios antes la
trabajadora habia completado seis meses de tra-
tamiento de infeccién latente tuberculosa (TILT)
tras un primer accidente, y actualmente estaba en
tratamiento con corticoesteroides por polimialgia
reumatica. Este caso ilustra la necesidad de docu-
mentar el accidente, la fuente de exposicién y el
estado inmunitario del trabajador, indicando el
tipo de profilaxis y el seguimiento adecuado del
accidente, teniendo en cuenta la duracién prolon-
gada de la profilaxis de TBC y los posibles efectos
secundarios de los firmacos empleados.
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Mujer de 57 afios, Técnico Especialista de Laboratorio
en el Servicio de Microbiologia con antecedentes perso-
nales de polimialgia reumatica en tratamiento crénico
con corticoesteroides, En el afio 1996 mostré un Man-
toux de 20 mm tras pinchazo accidental con muestra
de paciente TBC y completé seis meses de TILT. En los
controles realizados en 2017 y 2020 con QuantiFERON®
TB Gold in-tube (QFT-GIT) dio resultado negativo. A me-
diados de marzo de 2021 volvié a sufrir accidente de tra-
bajo con riesgo bioldgico tras pinchazo accidental en el
segundo dedo de la mano derecha con aguja hueca (Fig.
1A) utilizada para puncionar el frasco de hemocultivo de
un paciente con TBC.

Tras la exposicién via sanguinea, se aplicaron las
medidas inmediatas sobre la herida establecidas en el
protocolo de actuacién frente a riesgo biolégico. Poste-
riormente la trabajadora contacté con el Servicio de Pre-
vencién de Riesgos Laborales (SPRL) donde se realizd
valoracidn inicial del riesgo de infeccién. La paciente ini-
cié profildctico con emtricitabina, tenofovir y raltegravir
(prevencién post exposicién a VIH), cuya duracién fue de
cinco dias hasta que se localizé al paciente fuente del que
se obtuvo muestra sanguinea para analisis seroldgicos de
virus de la inmunodeficiencia humana (VIH), virus de la
hepatitis B (VHB) y virus de la hepatitis C (VHC), cuyos
resultados fueron negativos.

El accidente con riesgo bioldgico fue notificado a tra-
vés del formulario on-line (Anexo B) segtin lo establecido
en el procedimiento de notificacién e investigacién de
sucesos del SPRL en el cumplimiento de la Ley de Pre-
vencion de Riesgos Laborales 31/1995, de 8 de noviem-
bre.

Figura 1. A. Objeto punzante causante del accidente. B. Lesion cutdnea en el segundo dedo de la mano derecha tras

pinchazo accidental.
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Se le realiz6 seguimiento con determinacién del QFT-
GIT a finales de abril de 2021 con resultado positivo. Pre-
sentd zona eritematosa con pequefia erosién en la punta
del dedo indice de la mano derecha (Fig. 1B) y dudosa
pequefia adenopatia superior en epitrdclea del brazo de-
recho.

Se le derivé al Servicio de Dermatologia donde se le
realizaron biopsia tipo punch, biopsia por aspiraciéon
con aguja gruesa (BAAG), y tru-cut de piel lesionada que
fueron enviadas al servicio de Anatomia Patoldgica para
estudio de posible inoculacién de bacilos tuberculosos.
Se diagnosticé como inflamacién granulomatosa necro-
tizante-caseificante compatible con TBC cutdnea. La
PCR de TBC efectuada a peticién del dermatélogo dio
resultado positivo. Se extrajo ADN del tejido parafinado
de la biopsia mediante el kit QIAamp DNA FFPE tissue kit
(Qiagen, Alemania), para realizar la deteccién molecu-
lar cualitativa del complejo de M. tuberculosis (MTB), con
técnica de High-Resolution Melting mediante el kit Fluo-
roType® MTB (Hain Lifescience, Nehren, Alerania) en el
equipo FluoroCycler® 12 (Hain Lifescience). La sensibili-
dad y especificidad de deteccién del kit en tejido parafi-
nado es 60,0% y 71,4% 2, respectivamente, y dependen
de la cantidad de bacilos presentes en la muestra. Se
envié un fragmento de biopsia al servicio de Microbio-
logia para el aislamiento del agente del cuadro clinico
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mediante los cultivos correspondientes y la realizacién
de pruebas de sensibilidad antimicrobiana. Se detecté
crecimiento de M. tuberculosis y no se observaron resis-
tencias antimicrobianas.

A mediados de mayo de 2021 se inici6 tratamiento con
rifampicina (R), isoniazida (I), pirazinamida (P) y etam-
butol hidrocloruro (E), manifestando mejoria cutanea. El
ultimo dia del mismo mes se suspendi6 el tratamiento
por intolerancia con astenia generalizada, nduseas y v6-
mitos, mal estado general con artralgias generalizadas,
lesiones cutdaneas inespecificas, sin sensacién distérmi-
ca ni alteracién analitica del perfil hepdtico (Fig. 2).

A finales de julio la paciente fue valorada en Medi-
cina Interna, observandose la normalizacién del perfil
hepatico y la desapariciéon de la clinica referida. La deter-
minacién de QFT-GIT seguia positiva, aunque cuantitati-
vamente mejor que la anterior. En este mismo momento
se inicid tratamiento con R/H y levofloxacino (Lfx) con
buena tolerancia. En agosto, la paciente refirié un cua-
dro de astenia que se relacioné con su antecedente de
polimialgia reumatica, y se le pautd prednisona en pauta
descendente. Continud con la triple terapia de TBC hasta
mediados de marzo de 2022. Se concluy? la segunda pau-
ta de tratamiento al cabo de siete meses, con recupera-
cién completa desde el punto de vista clinico respecto a
la lesién dermatolégica (Fig.2).

aspartato aminotransferasa (AST o GOT)

0 — —_—
QFT-GIT
Agl 02 028 9,05 - - - - - 7,79 - - - - -
Ag2 029 0,8 9,05 - - - - - 7,57 - - - - -
Fecha 2017 2019 01/04/2021  19/05/2021  31/05/2021 ~ 03/06/2021  10/06/2021 ~ 23/06/2021 ~ 19/07/2021 ~ 29/07/2021  18/08/2021 ~ 17/11/2021  19/01/2022  04/03/2022
. w i et

*:inicio del tratamiento con R/H/Z/E; **: discontinuacién del tratamiento con R/H/Z/E; ***: inicio del tratamiento con R/H/Lfx; ****: finalizacion

del tratamiento con R/H/Lfx.

QFT-GIT: QuantiFERON® TB Gold in-tube, método de cuantificacién de la respuesta inmune celular (liberacién de interferén gamma -valor
normal de 0 a 0,35 UI/mL- secretado por linfocitos T del paciente) tras sensibilizacién in vitro con antigenos especificos de M. tuberculosis (Agl
y Ag2); la prueba se considera positiva si el valor obtenido es superior a 0,35 UI/mL

Figura 2. Evolucién cronoldgica del cuadro clinico-analitico.
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DISCUSION

La via de transmisién habitual de la TBC es por
inhalaciéon de gotitas de Pfliigge aerosolizadas
(emitidas por el enfermo al toser y expectorar), con
bacilos en su interior, capaces de transportarse por
aire hasta alcanzar los alvéolos, desde donde pue-
den diseminarse por via hematégena o linfo-hema-
tica, afectando cualquier otro sistema u 6rgano!.
Otras vias de trasmision son la digestiva y, menos
frecuente, la cutdnea-mucosa, presentando varias
formas clinicas de acuerdo con el tipo de disemi-
nacion! (Tabla 1).

La TBC cutéanea tras accidente de trabajo se ma-
nifiesta con lesiones que se localizan en la zona
accidentada, frecuentemente afectando a dedos
(como en el caso presentado), dorso de las ma-
nos, y menos frecuente, en la cara. Se inicia con
la formacién de una papula eritematosa que puede
evolucionar a una placa de aspecto verrucoso que
recibe el nombre de chancro tuberculoso, sin ser
exclusiva de la infeccién por accidente de trabajo.
Con variaciones, la TBC cutanea tiene un periodo
de incubacién de aproximadamente 30 dias®; en el
caso presentado trascurrieron aproximadamente
40 dias desde el accidente hasta la aparicién de la

Tabla 1. Clasificacion de la tuberculosis cutdnea
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lesién eritomatosa, la cual no evolucioné a chan-
cro tuberculoso. Se diagnostican mediante el ais-
lamiento de Mycobacterium complejo tuberculosis
tras biopsiar la lesion. A pesar de la alta probabi-
lidad de afecciones de la piel, generalmente las
lesiones son transitorias, de buen prondstico y
escasa repercusion sobre la actividad laboral. No
obstante, y de forma menos frecuente, existen va-
riables relacionadas con la TBC cutanea, otros an-
tecedentes personales o los efectos secundarios de
los tratamientos que pueden tener repercusiones
sobre el estado general de la persona trabajadora.
El riesgo aumenta significativamente en personas
inmunodeprimidas por enfermedades (VIH, tras-
plante, neoplasia, tratamiento con quimioterapia,
insuficiencia renal crénica, hemodialisis, silicosis,
etc.) o por tratamientos inmunodepresores. El an-
tecedente personal de la trabajadora de polimialgia
reumatica en tratamiento crénico con corticoeste-
roides en el momento del accidente, la convierte en
una persona especialmente sensible.

Actualmente no estd indicado tratamiento espe-
cifico post exposicion frente a la TBC segun el pro-
tocolo ministerial de vigilancia sanitaria especifica
de agentes bioldgicos*. Seleccionar herramientas
de trabajo que se acerquen a la maxima seguridad

Tipo Via de inoculacion Aspecto clinico Cambios patoldgicos
Inoculacion exégena
Chancro tuberculoso  Inoculacién directa Papulonoduliar indoloro, ulceraciones,  Inflamacién aguda con

adenopatias

granuloma

TBC verrugosa Inoculacién directa Papula, placa verrugosa con centro Granuloma tuberculoide
blando
Lupus vulgar Inoculacién directa Placa gelatinosa, nédulo hipertréfico Granuloma tuberculoide
Vacunacién BCG blando, ulceracién necrdtica
Origen enddgeno
Lupus vulgar Hematdgeno, linfatico, Placa gelatinosa, nddulo hipertréfico Granuloma tuberculoide
contiguo blando, ulceracién necrética
Escrofuloderma Contiguo Nédulo ulcerado sobre la glandula Necrosis absceso
afectada
TBC miliar Hematégeno Pépulas puntiformes discretas Microabscesos
diseminadas
TBC de orificios Autoinoculacién Nédulos, ulceras dolorosas Granuloma tuberculoide
Absceso tuberculoso  Hematégeno Nédulos subcutdneos Necrosis absceso
Tuberculoide Hematdgeno Pequefias papulas, costras ulceradas Area de necrosis en forma
papilonecrético de cufla

TBC: Tuberculosis.
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para evitar futuras exposiciones en el lugar de tra-
bajo es uno de los pilares fundamentales en la pre-
vencion.

Se aplican técnicas moleculares de diagndstico
rapido en las muestras clinicas basadas en la am-
plificacion de fragmentos de ADN de M. tubercu-
losis mediante una reaccién en cadena de la poli-
merasa (PCR) que puede aumentar la sensibilidad
del diagndstico hasta un 90%?°. Entre otras técnicas
para diagnosticar infeccidn activa o latente, se en-
cuentran las conocidas como pruebas IGRA (Inter-
feron-Gamma Release Assay)®, que miden el grado de
reaccion del sistema inmunitario de una persona
ante las bacterias de la TBC. Las mds usadas en la
préctica clinica son la técnica ELISpot, acrénimo de
engymelinked immunospot assay, (T-SPOT®.TB) y el
QFT-GIT, método de cuantificacién de la respuesta
inmune mediada por células que consiste en de-
tectar in vitro la liberacién de interferén gamma
secretado por leucocitos T del paciente sensibili-
zado en presencia de antigenos especificos de M.
tuberculosis’.

El diagnéstico de la TBC con afectacién derma-
tolégica se basa en los criterios absolutos (cultivo
microbiolégico) y relativos (historia clinica, exa-
men fisico, reaccién tuberculina, tuberculosis ac-
tiva en otros drganos, bacteriologia, histologia de
las muestras obtenidas y respuesta al tratamiento)
de Robert J. Wilkinson?®.

Las personas afectadas no suelen requerir de
incapacidad temporal, aunque podrian necesitarla
en funcién de la zona afectada, la extension y de
variables dependientes del puesto de trabajo hasta
la resolucidn el cuadro. Rara vez llegaran a ser cau-
sa de incapacidad permanente. La TBC cutdnea no
precisa aislamiento, ni es necesario realizar estu-
dio de contactos, por riesgo de propagacion.

Existen diferentes grupos de farmacos para el
tratamiento de la TBC (Tabla 2)°. En cuanto a la
duracidn, la pauta de eleccién es seis meses con
los farmacos R/H/Z/E, si no lo contraindica el an-
tibiograma mostrando resistencias. La fase inicial,
de dos meses de duracién, consiste en una combi-
nacién de tres o cuatro farmacos (R/H/Z con o sin
E)3; en la fase de continuacién, de cuatro meses de
duracién hasta completar los seis meses, se com-
binan R y H. El manejo de la TBC cutadnea se hace
siguiendo las mismas guias de la TBC de otros 6r-
ganos, ajustando tiempo y dosis, vigilando la apari-
cion de efectos adversos'®!. En el caso presentado,
el tratamiento con R/H/Z/E fue suspendido al cabo

An Sist Sanit Navar 2022; 45: €1022
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de un mes por mala tolerancia. Se continué con
pauta de R/H y Lfx hasta completar siete meses de
tratamiento.

Tabla 2. Farmacos para el tratamiento de la tuberculosis’®

Grupo Farmacos Abreviatura

Grupo 1 Isoniazida H
Rifampicina R
Pirazinamida Z
Etambutol hidrocloruro E

Grupo 2 Fluoroquinolonas Lfx

Levofloxacino Mfx
Moxifloxacino

Grupo 3 Estreptomicina S

Farmacos de Kanamicina Km

segunda linea Amikacina Am
Capreomicina Cm

Grupo 4 Protionamida Pto

Otros farmacos Cicloserina Cs

de segunda linea,

menos eficaces y

con mas efectos

secundarios

Grupo 5 Linezolid Lzd

Otros farmacos con Bedaquilina Bdq

menor experiencia  Delamanid DIm

clinica Clofazimina Cfz
Meropenem Mpm
Amoxicilina-clavuldnico ~ Aml-cl

La importancia de la indicacién de TILT en per-
sonal sanitario infectado radica en que, si este co-
lectivo desarrolla TBC activa, constituyen un riesgo
social y epidemioldgico®. Es ineludible descartar
enfermedad tuberculosa antes de pautar TILT, ba-
sandose principalmente en el uso de Hy R, por se-
parado o conjuntamente. La H en las pautas de 6-9
meses sigue siendo el medicamento de referencia.
Sin embargo, la duracién y su toxicidad, especial-
mente hepatotoxicidad, plantean un serio obstacu-
lo para su uso, por lo que se estdn introduciendo
nuevas pautas de tratamiento mds cortas, de 3-4
meses, utilizando asociaciones de diversos medica-
mentos antituberculosos, como R en monoterapia
o asociada con H. Las personas infectadas deben
ser monitorizadas para detectar posibles efectos
secundarios. La pauta de tratamiento deberia se-
leccionarse teniendo en cuenta la coexistencia de
alguna enfermedad de base, las posibles interaccio-
nes farmacolégicas y el hecho de que la pauta mds
adecuada debe acordarse con el propio paciente a
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fin de asegurar el cumplimiento. Previo al TILT, y
al cabo de un mes de haberlo iniciado, puede estar
indicada la determinacién de enzimas hepdticas?;
valores de AST (aspartato-aminotransferasa) y ALT
(alanina-aminotransferasa) de hasta 3-5 veces su
valor normal no contraindican la profilaxis, pero
obligan a realizar una monitorizacién analitica es-
trecha. El TILT se debe retirar si se produce una
elevacién mayor de 5 veces el valor normal de AST
0 ALT, o si existe evidencia clinica de hepatitis.

Este caso remarca la importancia de fomentar
las actuaciones preventivas tras accidentes con
riesgo de exposicion a agentes bioldgicos, adoptan-
do las medidas de control inmediatas. Es necesario
documentar debidamente no solo cémo ocurrié la
lesidn, la fuente de exposicion y el estado inmuni-
tario del trabajador, sino también el tipo de pro-
filaxis. Hay que realizar un seguimiento adecuado
del accidente, teniendo en cuenta la duracién pro-
longada de la profilaxis de TBC y los posibles efec-
tos secundarios de los farmacos empleados.

La realizaciéon de anamnesis clinico-laboral, la
recogida de las inmunizaciones recibidas y la ex-
ploracién detallada, siguen siendo fundamentales
en la investigacion de las infecciones tras accidente
de trabajo con agentes bioldgicos, incluyendo otros
distintos al VIH y hepatitis. Es necesario reforzar las
medidas preventivas, seleccionando herramientas
de trabajo que se acerquen a la maxima seguridad y
colaborando con los proveedores en el disefio de nue-
vos materiales mejorado los sistemas de seguridad.
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