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Infecciones cutaneas causadas por
micobacterias no tuberculosas,
experiencia de 10 ainos en un instituto
dermatolagico de México

Cutaneous infections caused by to non-
tuberculous mycobacteria, 10-year-
experience in a dermatological institute of
Mexico.

Begofia Macias-Alonso,* Omar P Sanglieza,? Jesus Alberto Cardenas-de la Garza, Viri-
diana Montes-Hernandez,*José Alfredo Soto-Ortiz,° Jorge Arturo Mayorga-Rodriguez®

Resumen

OBJETIVO: Identificar las caracteristicas clinico-epidemiolégicas de las infecciones
cutaneas por micobacterias no tuberculosas atendidas en un centro de referencia en
Meéxico.

MATERIALES Y METODOS: Estudio retrospectivo, descriptivo, transversal, unicéntrico
de los expedientes de los pacientes con infeccion cutdnea por micobacterias no tuber-
culosas en los archivos del laboratorio de Micologia o Dermatopatologia del Instituto
Dermatoldgico de Jalisco Dr. José Barba Rubio, Jalisco, México, de 2008 a 2018.

RESULTADOS: Se obtuvo una muestra de 34 pacientes en los que se confirmé una
infeccién por micobacterias no tuberculosas, con frecuencia de 3.09 casos por afo.
De ellas, predominé el sexo femenino con 20 casos, con proporcion hombre:mujer de
1:1.4; el grupo etario mas afectado fue el de 41 a 50 afos (limites: 6 meses a 71 afos).
Los gomas representaron la morfologia predominante de la lesion (7/34); el tronco fue
el sitio mas cominmente afectado (10/34).

CONCLUSIONES: Las infecciones cutaneas causadas por micobacterias no tuberculosas
son poco frecuentes incluso en un centro de referencia dermatolégico en México, con
mayor afectacién en mujeres de edad productiva. Las manifestaciones clinicas son
heterogéneas, por lo que es necesaria una alta sospecha clinica para el diagnéstico,
requiriendo cultivos y tipificacién para el adecuado abordaje terapéutico.

PALABRAS CLAVE: Micobacterias no tuberculosas; infeccion cutinea; México.

Abstract

OBJECTIVE: To identify the clinical-epidemiological characteristics of non-tuberculous
mycobacteria skin infections treated in a reference center in Mexico.

MATERIALS AND METHODS: Retrospective, descriptive, cross-sectional, unicentric
study of the records of patients with non-tuberculous mycobacteria skin infection in
the files of the Mycology and/or Dermatopathology laboratory of the Dermatological
Institute of Jalisco Dr. José Barba Rubio, Jalisco, Mexico, from 2008 to 2018.

RESULTS: It was obtained a sample of 34 patients in whom a non-tuberculous my-
cobacteria infection was confirmed, presenting a frequency of 3.09 cases per year.
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Of these, the female gender predominated with 20 cases, with a male:female ratio of
1:1.4; the most frequent age group was that of 41 to 50 years (6 months to 71 years).
Predominant lesion morphology was gummas (7/34), the trunk was the most com-

monly affected site (10/34).

CONCLUSIONS: Cutaneous infections caused by non-tuberculous mycobacteria are
rare even in a dermatological reference center in Mexico, with greater involvement in
women of productive age. The clinical manifestation is heterogeneous, which is why
a high suspicion is necessary for the diagnosis, requiring cultures and typing for an

adequate therapeutic approach.

KEYWORDS: Non-tuberculous mycobacteria; Skin infection; Mexico.

ANTECEDENTES

Las micobacterias son microorganismos bacilares
resistentes a la decoloracion por acido-alcohol
cuando se tifien con la técnica de Ziehl-Neelsen.
Las micobacterias no tuberculosas (MNT) se
refieren a especies distintas a Mycobacterium
tuberculosis, Mycobacterium leprae y Mycobac-
terium lepromatosis.’

Estos microorganismos pueden ser patégenos
para los humanos y causar enfermedades co-
munmente denominadas infecciones por MNT.%?

Se conocen desde 1882, pero en 1954 Runyon
realiz6 la primera clasificacién de las MNT.
Hasta 2018 se habian reportado 197 especies
con 14 subespecies.’*

Se sabe que el 90% de las infecciones por MNT
son pulmonares; sin embargo, también pueden
ocurrir en la piel, los tejidos blandos, los ganglios
linfaticos y los huesos.>®”

Aungque la incidencia ha ido en aumento en los
Gltimos anos, se han reportado pocos estudios
epidemiolégicos en México. El objetivo de este

estudio fue analizar los aspectos clinicos y epide-
miolégicos en pacientes con infecciones cutdneas
causadas por micobacterias no tuberculosas
atendidas en un centro de referencia en México.

MATERIALES Y METODOS

Estudio retrospectivo, descriptivo, transversal,
unicéntrico. El protocolo se realizé en el Ins-
tituto Dermatolégico de Jalisco Dr. José Barba
Rubio en México. Se incluyeron en el estudio
todos los pacientes atendidos en el Instituto de
2008 a 2018.

El diagndstico se obtuvo del examen directo de
bacilos, histopatologia, cultivo y serologia. Se
utiliz6 biologia molecular para la tipificacién de
las especies. El examen directo de las muestras se
realizé con tincion de Ziehl-Neelsen y cultivos
en medio de Léwenstein-Jensen para la recupera-
cién de micobacterias. Las muestras de patologia
se examinaron con hematoxilina y eosina (H&E)
y tinciones de bacilos (Ziehl-Neelsen, Fite Fara-
co o ambas) y algunas muestras se tipificaron
mediante espectrometria de masas de tiempo
de vuelo con desorcién/ionizacion laser asistida
por matriz (MALDI-TOF-MS).
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En cada caso se tomaron los siguientes datos
clinico-epidemiolégicos: edad, sexo, ocupacion,
factores de riesgo como tatuajes, procedimientos
quirdrgicos o estéticos; tiempo de evolucion,
sintomas asociados, topograffa, morfologia de
las lesiones y tratamiento.

Los analisis estadisticos se realizaron utilizando
IBM SPSS v.24 (IBM Inc., Armonk, NY, Estados
Unidos). Se utilizaron frecuencias y porcen-
tajes para describir las variables categéricas.
La normalidad se evalué con la prueba de
Shapiro-Wilk. Los resultados se analizaron con
estadistica descriptiva mediante medidas de
tendencia central (media, porcentaje y rango).
Se utilizaron tablas y graficos para presentar
los datos.

Declaracion de ética

El protocolo fue aprobado por el comité de ética
e investigacion institucional (referencia DGRPID/
DI/CEI/016/20).

RESULTADOS

En el periodo de estudio de 2008 a 2018 se
enviaron al laboratorio de microbiologia 196
diagndsticos clinicos de probable infeccién cu-
tanea por micobacterias no tuberculosas (MNT),
de los cuales 34 pacientes fueron confirmados
como infeccion cutdnea por MNT, con una
frecuencia de 3.09 casos por afio. De éstos, el
sexo femenino predominé en 20 pacientes, con
relacién hombre/mujer de 1:1.4. El intervalo de
tiempo con la afeccién fue de 6 meses a 71 anos
(media: 43.78 afos). La mayoria de los pacientes
afectados tenian entre 41 y 50 afios con un total
de 9 casos. El tiempo entre el inicio de los sin-
tomas y la bdsqueda de atencién dermatolégica
varié de 15 dias a 84 meses y la mediana fue de
2 meses. Referente a la ocupacion, predomina-
ron las amas de casa con 8 casos, seguidas de
desempleados. Cuadro 1
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En cuanto a la topografia, el tronco fue el sitio
mds cominmente afectado en 10 pacientes,
seguido de las extremidades inferiores en 9 y
las extremidades superiores en 8 (Figura 1). Con
respecto a la morfologia de las lesiones, algunos
pacientes tenfan mas de una, la manifestacién
principal fueron gomas en 7 pacientes, seguidas
de abscesos en 6, nédulos en 5 y dlceras en 5
(Figura 2); 26 pacientes negaron sintomas aso-
ciados y el prurito fue el sintoma mas frecuente
en 6 sujetos. Cuadro 2

Al interrogar a los pacientes, en 16 no se identifi-
caron causas asociadas; en 6 estaba relacionada
la mesoterapia, seguida de la aplicacién de
medicamento intramuscular o subcutanea en
4. Cuadro 3

Entre las comorbilidades encontramos que el
tabaquismo fue el factor asociado mas frecuente
en 10 pacientes, seguido del alcoholismo en 4y
la hipertension arterial sistémica. Figura 1

El diagndstico clinico original fue infeccién
cutdnea por micobacterias no tuberculosas en
18 pacientes, seguida de tuberculosis cutanea
en 11 y esporotricosis en 7. Ocho pacientes
tenian dos diagnésticos clinicos y uno mas de
tres. Figura 2

Respecto a los estudios de laboratorio, se realizé
tincion de Ziehl-Neelsen en 30/34 pacientes
(88.2%) de los que 11 fueron positivos para baci-
los acidorresistentes. Se realizé cultivo en medio
de Léwenstein-Jensen en 31 casos y en todos
fue positivo. Se realizé tipificacion molecular
por MALDI-TOF-MS en 8 muestras de cultivo,
de las cuales 7 correspondieron a M. abscessus
y uno a M. chelonae. Se practicé estudio histo-
patolégico en 13 casos (38.2%). En 4 casos se
observo dermis con infiltrado linfocitario difuso,
seguido de dermis con infiltrado inflamatorio
linfohistiocitario y reaccién inflamatoria aguda
y crénica en 3, respectivamente. Cuadro 4
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Cuadro 1. Caracteristicas sociodemograficas (n = 34)

Caracteristicas Nam.

Sexo (relacion H:M= 1:1.4)
Mujer 20
Hombre 14

Edad en aios (limites: 6 meses a 71 afos; promedio
43.78 aios)

0-10

11-20
21-30
31-40
41-50
51-60
61-70
71-80

UG o © U1 U1 N =

=

Ocupacion
Ama de casa
Desempleado
Empleado de industria
Empleado de oficina

Estudiante

N W W W U1 o

Campesino

Otros (lactante, intendente, enfermera,
carnicero, maquillista, desempleado, 8
comerciante y chofer)

No especificado 2

Tiempo entre el inicio de los sintomas y la evaluacion
(intervalo de 15 dias a 84 meses y mediana de 2 meses)

0-3 meses 27

4-6 meses 0

7-9 meses 1

10-12 meses 1

Més de 12 meses 5
Frecuencia 34 (3.09/aiio)

Todos los pacientes recibieron tratamiento con
diferentes esquemas de antibiéticos y al menos
dos de ellos se prescribieron para el manejo de
cada paciente. El farmaco mdés prescrito fue la
claritromicina en 20 casos, ciprofloxacinoen 15
y ofloxacino en 4 (Figura 3). El plazo de pres-
cripcion fue al menos de un mes y maximo de

Revisto mexicano

2.940/0 2.940/0
2.94%
2.94%
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i Alcoholismo Trastorno psiquidtrico

B Hipertension arterial sistémica i Epilepsia

B Reumatoldgicas m Cancer cervicouterino

|
Figura 1. Comorbilidades.

un ano; solo cuatro casos mostraron alivio de la
afeccion; el resto de los pacientes se perdieron
para el seguimiento.

DISCUSION

Las infecciones cutdneas causadas por mico-
bacterias no tuberculosas comprenden un grupo
heterogéneo de BAAR, saprofitos ambientales,
cosmopolitas en suelo, agua, plantas, aves,
peces y otros animales. Pueden producir una
amplia gama de infecciones; cuando afectan la
piel y los tejidos blandos suelen tener un curso
subagudo o crénico y manifestarse con lesiones
polimorfas.5?
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VIH

BCGitis

Nocardiosis

Foliculitis

Actinomicetoma

Micetoma

Cromoblastomicosis

Esporotricosis

Tuberculosis cutdnea

Infeccion por MNT

Pacientes con dos diagndsticos clinicos
Pacientes con tres o mas diagnésticos clinicos

0

Figura 2. Diagnésticos clinicos enviados a laboratorio.

MNT: micobacterias no tuberculosas.

En este estudio de 11 afios reportamos 34 pa-
cientes con infecciones cutaneas causadas por
micobacterias no tuberculosas, con frecuencia
anual de 3.09 casos, predominantemente muje-
res, con relacion hombre:mujer de 1:1.4, igual
a lo informado por Lee y su grupo'®en una serie
de casos en Corea y también similar a lo descrito
por Wentworth y colaboradores' en una serie de
40 casos en Estados Unidos, de 1:1.3. A diferen-
cia de Yu y su grupo,'? que reportaron una serie
de casos en Corea de 1:2 y otra de Schnabel y
colaboradores'® en Estados Unidos, donde todos
los pacientes eran mujeres.

El grupo de edad mas afectado en nuestro estudio
fue el de 41 a 50 anos (9/34), con una media de
43.78 anos, lo que coincide con la media de edad
reportada en otras series de casos, que varia entre
40y 43 afos.'""31#15 L a ocupacién no se reportd
en otros estudios,""'*'51° en el nuestro encontramos
que las amas de casa representaban la mayoria
(8/34), seguidas de las desempleadas (5/34).

En nuestro estudio encontramos que el tiempo
entre el inicio de los sintomas y la bisqueda de

atencién dermatoldgica vario entre 15 dias y 84
meses. No encontramos estudios que mencionen
esta variable.

En cuanto a la distribucién anatomica, en nuestro
estudio predominé el tronco en 10/34 pacien-
tes, a diferencia del trabajo de Lee y Ng vy su
grupo,'®'” en el que describen las extremidades
superiores como las mas frecuentes.

En términos clinicos, las lesiones fueron polimor-
fas, con gomas en 7/34 pacientes, seguidas de
abscesos en 6/34. Viana-Niero'°reporté hiperemia
local, vesiculas, abscesos, ulceracién vy fistulas.
Quifones' encontr6 papulas induradas, eritema-
tosas y violaceas y forinculos con fistulizacién y
cicatrizacién. Wentwoth' documenté abscesos
subcutaneos, celulitis, heridas infectadas, der-
matitis, nédulos, eritema y papulas. Como era de
esperar y como se reporta en otros estudios, las
lesiones fueron variables y generalmente depen-
dientes del tiempo de evolucion, la especie causal
y el estado inmunolégico del paciente,'®'"'> por
lo que estas infecciones pueden simular clinica-
mente infecciones bacterianas o flngicas.

https://doi.org/10.24245/drm/bmu.v67i2.8746
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Topografia, morfologia y sintomas (n = 34)

Topografia* Nidm.

Tronco

o

Extremidades inferiores
Extremidades superiores
Cabeza y cuello

No especificado

N NN o ©

Mdltiples areas del cuerpo
Morfologia**

Gomas

Abscesos

Nédulos

Ulceras

Fistulas

Costras

Neoformaciones

Edema

Maéculas eritematosas

N W W w1 1O N

Pépulas eritematosas
Nudosidades 1
Pustulas 1
Cicatriz 1
Sintomas
Sin sintomas 26
Prurito 6
Pérdida ponderal 1
Dolor 1

* Dos pacientes tuvieron dos topografias afectadas.
**Varios pacientes tenfan mas de una morfologia.

El diagnéstico clinico en nuestro estudio fue en
su mayor parte infeccién cutdnea por micobac-
terias no tuberculosas; sin embargo, en 11/34
se sospechd tuberculosis cutanea y en 7/34
esporotricosis. No encontramos descripcion de
los diagndsticos diferenciales clinicos en otras
series de casos.

Quinones' y Yu'? mencionan en sus informes
que las lesiones cutaneas por micobacterias
no tuberculosas aparecen en las zonas donde

Revisto mexic

Cuadro 3. Factores asociados (n = 34)

Factores asociados
6

Mesoterapia
L-carnitina 1
Ozono 1

Mesoterapia con L-carnitina, alcachofa y
cafeina

No especificado 3

Aplicacion de medicamento

(intramuscular y subcutineo) 4
Tatuaje 2
Traumatismo 3
Espina 1
Vidrio de pecera 1
Cuchillo de cocina 1
Acupuntura 1
No especificado 16

se realizo el procedimiento de las condiciones
asociadas (como cirugia o lesién). Wentworth!'
report6 la identificacion de la causa en el 73%
de los casos; en el 76% de los pacientes fue una
lesion traumatica, en el 14% un procedimiento
estéticoy en un 10% cirugia. En nuestro estudio,
la condicién mas frecuente fue la mesoterapia,
seguida de la aplicacién de farmacos por via
intramuscular o subcutanea.

Yu'? y Henkle'® describieron diversas comorbi-
lidades asociadas, entre ellas diabetes tipo 2,
enfermedad renal crénica y virus de la inmu-
nodeficiencia humana (VIH), probablemente
porque estos estudios se realizaron en hospitales.
Nuestro estudio se realizé de forma ambulatoria
y encontramos que el tabaquismo fue la principal
comorbilidad asociada (10/34).

Para el diagnéstico microbiolégico la prueba mas
importante en este trabajo fue el cultivo, el cual
se realiz6 en 31/34 aislamientos y resulté posi-
tivo en todos los casos, seguido de la tincién de
Ziehl-Neelsen con positividad en un 36.6%. Se
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Estudios auxiliares realizados en los pacientes tipificaron ocho cepas de las cuales siete corres-
tudiad =34 .
estudiados (n = 34) pondieron a M. abscessus y una a M. chelonae.

_- AT S AT
Diagnstico de laboratorio Num. (%) con mds frecuencia en otras series de casos,'%'>'>

Tincion de Ziehl Neelsen 30 (88.2) que han correspondido principalmente a M.
Positivo 11 (36.6) abscessus, M. fortuitum y M. chelonae.
Negativo 19 (63.3)
No s ellizé 4(23) En cuanto al estudio histopatolégico, el consejo
Cultivo 31 91.1) de salubridad general, en su guia de practica
o 31 91.1) f:hmcg sobre el dlz.ignostlco.y tratamiento de las
i infecciones por micobacterias no tuberculosas,
No se realizé 3(8.8) . L.
describe que Unicamente se encuentran datos
MALDI-TOF 8 (23.5) . . . .
que pueden sugerir infeccién por micobacterias
Mycobacterium abscessus 7 (87.5) . .
no tuberculosas, como lo son: patrones de infla-
/0SS e 1(12.5) macion localizado principalmente en la dermis y
Histopatoldgico 13 38.2) tejido celular subcutaneo (granulomas, paniculi-
Dermis con infiltrado inflamatorio 3(23) tis, inflamacion histiocitaria difusa, inflamacién
linfohistiocitario crénica no especifica, entre otros).® Nuestros
Dermis con infiltrado linfocitario difuso 4(30.7) hallazgos concordaron con lo reportado en la
Reaccion inflamatoria aguda y crénica 3(23) bibliografia. Encontramos que predoming el de
Reaccién inflamatoria difusa, supurativa 2 (15.3) dermis con infiltrado linfocitario difuso en un
y granulomatosa ’ 30.7%, seguido de dermis con infiltrado infla-
Infiltrado inflamatorio crénico . matorio linfohistiocitario y reaccién inflamatoria

granulomatoso con células gigantes aguda y crénica, ambas con un 23%.

70 58.82

11.76 11.76 11.76

10
0
) e e 3 . >
({4\\0\(\ +®O\Q +®O\° ' (/\0\(\ (,\(\ Q\(;\Q Q\C—;‘\ N_,bc\(\ (\\,b’lz\b ’Z&él\\\(\ (;\(y(\
&8 @ T
(_/ [

Figura 3. Antibidticos prescritos a los pacientes estudiados.
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Yu'? report6 regimenes terapéuticos con claritro-
micina incluida mas otro farmaco sensible en el
46% de los casos, mientras que en el 23% de
ellos se administré un régimen antibidtico contra
la tuberculosis pulmonar. Wentworth' reporté
83 esquemas de tratamiento indicados en 39
pacientes, de los cuales 33 fueron monoterapia
y en 50 se administraron mas de dos antibidticos.
Se prescribieron macrdélidos en 32 regimenes,
fluoroquinolonas en 22, tetraciclinas en 17,
trimetoprim/sulfametoxazol en 10, rifampicina
en 7, etambutol en 6, aminoglucésidos en 3 y
cefalosporinas en uno. Los antimicrobianos pres-
critos en monoterapia incluyeron macrélidos,"
tetraciclinas' y trimetoprim/sulfametoxazol.”
Todos los pacientes se curaron en un intervalo
de tiempo de seguimiento de 11 a 358 dias.

Lee y su grupo'® reportaron los regimenes prescri-
tos en una serie de 29 casos, de los cuales 4 fueron
sometidos a curetaje y 10 a drenaje. Ademas, los
29 pacientes recibieron mas de dos antibiéticos en
el tratamiento; 22 fueron tratados con claritromici-
na, 7 con ciprofloxacino, 6 con amikacina, 5 con
rifampicina, 4 con minociclina, 2 con isoniacida,
2 con etambutol y uno con pirazinamida. Los dos
estudios coinciden con el nuestro: el antibiético
mas prescrito fue la claritromicina en el 58.8%
de los casos y la gran mayoria de los pacientes
requieren la administracion de dos o mas farma-
cos para lograr la curacion.

CONCLUSIONES

Las infecciones cutdneas causadas por mico-
bacterias no tuberculosas son una enfermedad
cuya incidencia ha ido en aumento en los dlti-
mos afios, debido principalmente al incremento
de procedimientos quirdrgicos y estéticos, la
susceptibilidad a padecer infecciones, asi
como al conocimiento de las mismas. Por lo
que es trascendente conocer las caracteristicas
clinico-epidemiolégicas de esta enfermedad en
poblacién mexicana. La manifestacion clinica de
estas infecciones es heterogénea, lo que puede

dificultar su sospecha diagnéstica y retrasar el
inicio del tratamiento adecuado. Para establecer
el diagnéstico es necesario realizar una bateria
de estudios que incluyan biologia molecular vy,
en la medida de lo posible y de acuerdo con la
posibilidad de cada institucion, prueba de sen-
sibilidad a antibidticos para tipificar la especie
aislada y asi tratar adecuadamente a los pacien-
tes de acuerdo con la susceptibilidad especifica
de cada cepa a ciertos antibiéticos.
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AVISO IMPORTANTE
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Para consultar el texto completo de los articulos deberél
registrarse una sola vez con su correo electrénico,
crear una contrasefa, indicar su nombre completo y
especialidad. Esta informacién es indispensable para
saber qué consulta y cudles son sus intereses y
poder en el futuro inmediato satisfacer sus

necesidades de informacion.

La aplicacion esta disponible
para Android o iPhone.

-

\

https://doi.org/10.24245/drm/bmu.v67i2.8746



