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NOTA CLINICA

Diseminacion hematégena y neumonitis por el bacilo
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PALABRAS CLAVE Resumen
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La administracion intravesical del bacilo de Calmette-Guérin (BCG) puede producir com-
plicaciones infecciosas locales y sistémicas. Las complicaciones sistémicas son infrecuen-
tes, aunque muy graves. Presentamos el caso de un vardn con dicho tratamiento que co-
mienza con fiebre e inicialmente se atribuye a una sepsis uroldgica. Posteriormente se
sospecha una diseminacion hematogena y una neumonitis que se diagnostica por una gam-
magrafia con galio-67. Ademas, se aisla en orina Mycobacterium bovis.
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Bacille Calmette-Guérin induced hematogenous dissemination and pneumonitis

Abstract

Intravesical administration of Bacille Calmette-Guérin (BCG) may cause local and systemic
infectious complications. Systemic complications are rare but very serious. We report the
case of a man with such treatment who began with fever what was initially attributed to a
urological sepsis. After, hematogenous dissemination and pneumonitis were suspected,
these being diagnosed by gallium-67 scintigraphy. In addition, Mycobacterium bovis was
isolated in the urine.
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Figura 1 Gammagrafia con galio-67: captacion difusa en am-
bos campos pulmonares.

Introduccion

El bacilo de Calmette-Guérin (BCG) es una cepa viva ate-
nuada de Mycobacterium bovis. La administracion endovesi-
cal de BCG es eficaz en el tratamiento del carcinoma super-
ficial de vejiga. Esta terapia generalmente se tolera bien
pero pueden surgir complicaciones'. Aportamos el caso de
un paciente que tras instilaciones de BCG, presenta fiebre
persistente a pesar de antibioterapia de amplio espectro.
La afectacion pulmonar se detecta mediante gammagrafia
con galio-67.

Caso clinico

Presentamos el caso de un varon de 81 afios con antece-
dentes personales de hipertension arterial, hiperplasia
benigna de prostata y neoplasia vesical resecada, en tra-
tamiento con instilaciones intravesicales de BCG desde
hace 1 mes. Ingresa por presentar fiebre de 39° C y dete-
rioro importante del estado general de varios dias de
evolucion. En la exploracién se observa desorientacion
temporal, crepitantes bibasales en la auscultacion pul-
monar y saturacion basal de oxigeno del 90%. En la anali-
tica se aprecia neutrofilia sin leucocitosis, patrén de ci-
tolisis hepatica, colestasis disociada y rabdomiolisis
(pico de creatinfosfocinasa [CPK] 3.672). El electrocar-
diograma, la radiografia de torax y la tomografia axial
computarizada (TAC) craneal fueron normales. Se inicia
un tratamiento con sueroterapia y levofloxacino con me-
joria clinica y analitica y desaparicion de la fiebre. A los
5 dias comienza de nuevo con fiebre elevada y un em-

peoramiento del estado general. Se sospecha sepsis uri-
naria, se anade ceftriaxona y se solicita una ecografia
abdominal que es normal. A pesar de ello, no mejoray se
cambia la pauta antibiotica con cefepime, tobramicina,
vancomicina y cancomicina para ampliar el espectro.
Completamos el estudio con autoinmunidad, serologia
atipica, hemocultivos, urocultivos y baciloscopias en ori-
na que son negativas. Se realiza TAC téraco-abdominal y
ecografia transtoracica sin alteraciones significativas.
Dado el antecendente de instilaciones intravesicales de
BCG y la escasa mejoria con la antibioterapia de amplio
espectro, se sospecha la posibilidad de una diseminacion
hematdgena por BCG y se anade al tratamiento isoniaci-
da, rifampicina y piracinamida sin cambios clinicos, per-
sistiendo la hipoxemia. Debido a que las instilaciones in-
travesicales se realizan con Mycobacterium bovis, el cual
presenta de forma innata resistencia a piracinamida, se
cambia a etambutol a las 24 horas, con desaparicion pro-
gresiva de la fiebre. Tras ello, se suspende la administra-
cion de vancomicina, cefepime y tobramicina, observan-
dose una mejoria clinica y analitica y permaneciendo
afebril. Se solicita una gammagrafia con galio-67 (fig.1),
en la que se observa una captacion difusa en ambos cam-
pos pulmonares sugestiva de neumonitis. Se recibe el
cultivo en medio liquido en orina que es positivo para
Mycobacterium tuberculosis complex, el cual es sensible
a isoniacida, rifampicina, etambutol y estreptomicina, y
resistente a piracinamida. Posteriormente se confirma
que se trata de Mycobacterium bovis.

Discusion

El tratamiento con instilaciones endovesicales de BCG para
el carcinoma superficial de vejiga puede presentar compli-
caciones infecciosas locales o sistémicas, aunque no es lo
habitual'. La etiopatogenia de la afectacion sistémica es
controvertida. Algunos autores opinan que se trata de una
infeccion tras la diseminacion a partir de la vejiga, otros
defienden una reaccion de hipersensibilidad tipo IV al BCG,
basandose en la identificacion de granulomas en la biopsia
con negatividad de la tincion de Ziehl-Neelsen y los cultivos,
ademas de una respuesta favorable a la asociacion de tu-
berculostaticos con corticoides?.

No se han descrito diferencias en la incidencia de compli-
caciones comparando diferentes preparaciones de BCG o de
dosis®, pero son mas frecuentes en pacientes mayores de 70
anos, como ocurre en este caso®. La complicacion local mas
frecuente es la cistitis, que se resuelve espontaneamente
en 48-72 horas. Otras menos comunes se producen por ex-
tension local, como la prostatitis granulomatosa. Por el con-
trario, las complicaciones sistémicas son menos comunes y
pueden llegar a ser muy graves como la diseminacién hema-
togena®. La sepsis por BCG es muy infrecuente y afecta so-
bre todo a pacientes inmunodeprimidos. En la mayoria de
los casos se describe el antecedente de una ruptura en la
barrera urotelial, como sucede en la cateterizacion trauma-
tica, o por la administracion precoz de BCG tras la cirugia
transuretral o con infeccion urinaria. Esto provoca que los
gérmenes tengan acceso a vasos linfaticos y sanguineos, con
difusion a diferentes drganos. A nuestro paciente se le reali-
Z6 una cistoscopia dificultosa con hematuria moderada en
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los dias previos a la instilacion, que ocasionaria la disemina-
cion posteriormente. Se pueden afectar otros 6rganos y oca-
sionar artritis reactiva, una hepatitis granulomatosa o una
neumonitis®. El patron de citolisis que presenta nuestro pa-
ciente es dificil saber si es secundario a la infeccion por BCG
o bien esta en el contexto de la sepsis.

La neumonitis por BCG también es una complicacion rara
y suele asociarse a la sepsis. Normalmente, se manifiesta
con un patrén miliar nodular o intersticial en la radiografia
de torax y/o con clinica respiratoria’. En nuestro caso, sos-
pechamos la posibilidad de una afectacion pulmonar por
BCG ante la persistencia de hipoxemia, a pesar de ser la
radiografia y la TAC de torax normales, y se decide solicitar
una gammagrafia con galio-67 que evidencia alteraciones
compatibles con neumonitis. La gammagrafia pulmonar con
galio-67 es una prueba no invasiva util para el diagndstico y
seguimiento de procesos inflamatorios e infecciosos.

La identificacion de micobacterias es esencial para el
diagnostico, pero en la mayoria de las ocasiones es muy com-
plicado y no debe retrasar el inicio del tratamiento antitu-
berculoso. M. bovis es resistente a piracinamida y cicloseri-
na. En los casos de sepsis o refractarios, pueden asociarse
corticoides con buena respuesta, debido que la hipersensibi-
lidad puede ser un componente de la patogénesis®.

La excepcionalidad del caso es que se consigue aislar el
bacilo en orina y la gammagrafia con galio-67 es la que iden-
tifica la afectacion pulmonar.
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