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Resumen
En pacientes con neutropenia y cáncer, la fiebre de origen desconocido puede tener múltiples causas, inclusive, infecciones 
de difícil diagnóstico. Se presentan dos casos fatales de micobacteriemia.Al primer paciente se le diagnosticó leucemia 
linfoide aguda durante su hospitalización; cursó con derrames pleurales persistentes, empiema, neutropenia febril y colitis 
neutropénica. En la tomografía computerizada (TC) de tórax se evidenciaron múltiples lesiones nodulares compatibles 
con infección nicótica, por lo que fue tratado con anfotericina B, sin obtener respuesta. A los 61 días de hospita ización, 
se aislaron micobacterias en los hemocultivos tomados el día 41. Se inició tratamiento antituberculoso. El paciente 
falleció en el día 67. El segundo caso se trata de un paciente con diagnóstico previo de mieloma múltiple y trasplante 
autólogo de médula ósea, quien consultó por haber presentado fiebre durante 30 días. Durante su estancia hospitalaria, 
desarrolló neutropenia y pancitopenia. Se hizo el diagnóstico de síndrome mielodisplásico secundario. La TC torácica 
reveló adenomegalias mediastinaies, de las que no se pudo obtener una biopsia por la trombocitopenía persistente. 
Los hemocultivos tomados en el octavo día fueron positivos para micobacterias, a los 17 días de incubación. El paciente 
falleció a los nueve días de su ingreso. La micobacteriemia es una forma inusual de presentación de la tuberculosis en 
pacientes con neoplasias de origen hematológico y es una de las causas de fiebre de origen desconocido en este grupo.

Palabras clave: Mycobacterium, leucemia/complicaciones, mieloma múltiple/complicaciones, fiebre de origen desconocido/ 
mortalidad.

Abstract
In patients with cancer, fever of Unknown origin can be caused by some infections of difficult diagnosis. Here we describe two 
cases of fatal mycobacteremia. The former in a patient with acute lymphoid leukemia who developed pleural effusions, empyema 
and febrile neutropenia, and whose thoracic Computed Tomography (CT) showed multiple nodules that resembled mycotic 
infection. He was treated with amphotericin B without significant improvement. At 61th hospital day blood cultures grew 
mycobacteria. Treatment with antituberculous agents was started. Seven days later the patient died. In the second patient, the
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inicial presentation was fever of unknown origin. He has history of multiple myeloma and bone marrow transplantation five years 
ago. During his hospitalization he developed neutropenia and pancytopenia. Bone marrow biopsies revealed myelodysplasic 
syndrome. CT showed mediastinal lymphadenopathies that could not be sampled because of the presence of trombocytopenia. 
Blood cultures obtained at 8th day yielded mycobacteria. At 9th hospital day the patient died. Mycobacteremia is an unusual 
finding in patients with hematologic malignancies and is an infectious cause of fever of unknown origin in these patients.

Key words: mycobacterium, leukemia/complications, multiple myeloma/complications, fever of unknown origin.

Introducción
A partir de 1997 se ha notado una tendencia al 
incremento de la frecuencia de pacientes sintomá
ticos respiratorios, de las baciloscopias positivas y 
de la mortalidad debida a tuberculosis, con la ca
pital colombiana como una de las regiones del pais 
más afectadas por esta enfermedad (1,2). Se han 
explorado algunos de los factores determinantes de 
los cambios recientes en el comportamiento de la 
tuberculosis, entre los cuales resaltan la asociación 
con VIH/SIDA, el desplazamiento, el nuevo siste
ma de salud y la resistencia a los medicamentos 
antituberculosos (2).

Igualmente, la frecuencia del diagnóstico de 
micobacteriemia se ha incrementado en las últimas 
dos décadas, debido a la epidemia de infección 
por VIH, así como al uso de nuevos sistemas de 
tipificación y cultivo (3,4). La gran mayoría de las 
micobacteriemias reportadas en el mundo se pre
sentan en de pacientes con VIH/SIDA, en quienes 
el aislamiento más común es Mycobacterium avium 
complex (5,6,7). También, se han citado casos de 
micobacteriemia posterior a la instilación vesical 
del bacilo de Calmette Guerin, como tratamiento 
para el cáncer vesical (8,9).

En pacientes no infectados por VIH, la inci
dencia de micobacteriemia es muy baja(5) y en la 
literatura sólo encontramos dos reportes de casos 
de micobacteriemias en pacientes con neoplasias de 
origen hematológico(10,11). Entre estas neoplasias, 
la leucemia de células peludas es en la que con 
mayor frecuencia se presenta tuberculosis (11).

En este artículo se informan dos casos fatales 
Je micobacteriemia en pacientes con diagnóstico 
de cáncer de origen hematológico, quienes consul
taron por fiebre de origen desconocido.

Caso 1

Es un hombre de 54 años, remitido de Granada, Meta, 
quien ingresó al Instituto Nacional de Cancerología de 
Bogotá (INC) en julio de 2004 por presentar de tres 
meses de evolución poliartralgias, lumbalgia y disnea 
progresiva. Como antecedentes se anotaron taba
quismo pesado y exposición ocupacional a pinturas, 
gasolina y derivados del petróleo.

En el ingreso, presentó tensión arterial de 130/70 
mm Hg, frecuencia cardiaca de 96 por minuto, fre
cuencia respiratoria de 24 por minuto y temperatura 
de 36,7 °C. En el examen físico, el paciente se en
contró en regulares condiciones generales, con escasa 
epistaxis. A la auscultación pulmonar, se evidenció 
disminución del murmullo vesicular en ambas bases; 
al examen abdominal, hepatomegalia dolorosa, sin 
signos de irritación peritoneal. No se evidenciaron 
edemas y el examen neurológico se encontró dentro 
de límites normales.

Los resultados de los exámenes de laboratorio 
al ingreso mostraron: leucocitos de 2.170 por mi- 
crolitro, neutrófilos de 12,3% (recuento absoluto de 
227 neutrófilos por microlitro), linfocitos de 80,1%, 
hemoglobina de 8,35 g/dl y plaquetas de 8.910 por 
microlitro; deshidrogenasa láctica en 720 unidades 
por litro y las pruebas de función hepática frieron 
normales. En la radiografía de tórax se encontraron 
derrames pleurales bilaterales, así como alteraciones 
compatibles con enfermedad pulmonar obstructiva 
crónica (EPOC) mixta (figura 1).

Durante la hospitalización, se diagnosticó leucemia 
linfoide aguda y se inició el primer ciclo de quimiote
rapia con esquema HyperCVAD.

Posteriormente, el paciente desarrolló dificultad 
respiratoria progresiva y en los controles radio-
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Figura 1. Se evidencian casquetes pleurales bilaterales (fle
chas) compatibles con derrame pleural libre bilateral.

gráficos se evidenció persistencia de los derrames 
pleurales, por lo que se realizaron múltiples tora- 
centesis diagnósticas y evacuatorias (en los días 2, 
15, 23 y 30 de hospitalización).

En el estudio del líquido pleural se encontró 
un exudado, con citología negativa para maligni
dad y cultivos negativos. Durante un estado de 
aplasia posterior a la quimioterapia, el día 11 de 
hospitalización, presentó neutropenia febril, con 
temperatura máxima de 40,4°C; los hemocultivos 
fueron positivos para Staphylococcus aureus sen
sible a meticilina, a las 11 horas de incubación. 
Se administró tratamiento antibiótico empírico 
consistente en cefoperazona-sulbactam. En el día 
17 se diagnosticó colitis neutropénica. Por persis
tencia de la fiebre, se adicionó vancomicina y se 
realizó una tomografía computarizada de tórax, 
en la cual se identificó una consolidación basal 
derecha. Se modificó el tratamiento antibiótico y 
se inició meropenem, el cual se mantuvo durante 
11 días.

Por persistencia de la disnea, en el día 25 de 
hospitalización, se le tomó una nueva TC de tó
rax, en la que se evidenciaron múltiples lesiones 
nodulares en diferentes segmentos pulmonares 
que sugirieron infección micótica (figura 2); por 
esta razón, se inició anfotericina B, con la que se 
completó una dosis acumulada de 950 mg.

Figura 2. Múltiples adenomegalias de localización medias
tinal (flechas).

La evolución no fue satisfactoria y el día 34 el 
paciente se sometió a decorticación y lobectomía 
segmentaria, para el tratamiento del empiema 
pleural persistente. El dolor abdominal persistió, 
acompañado de deposiciones diarreicas, por lo 
que se tomó un coprológico en el día 42, en el 
que se identificaron trofozoítos de Entamoeba 
histolytica.

El día 54, fue necesaria una nueva toracotomía 
en la que se encontró paquipleuritis; en el periodo 
postoperatorio requirió manejo en la unidad de 
cuidado intensivo, donde se le inició piperacilina- 
tazobactam. Presentó nuevamente picos febriles, 
hasta 40,2°C, por lo que se adicionó vancomicina 
nuevamente, cinco días después.

El día 61 se aislaron micobacterias, en los 
hemocultivos tomados el día 41. Se inició trata
miento antituberculoso con isoniacida, rifampicina 
etambutol y pirazinamida. El paciente falleció el 
día 67.

Caso 2

Es un hombre de 53 años de edad con anteceden
te de mieloma múltiple y trasplante autólogo 
médula ósea cinco años atrás, quien ingresó al I 
en septiembre del 2004, remitido por present-* 
de 30 días de evolución fiebre intermitente 
cuantificada, tos seca y diarrea sin moco ni sangre. 
En la institución de la cual fue remitido estu na 
hospitalizado durante 10 días; de allí envis- ιβ 
reportes de una radiografía de tórax que m strd 
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infiltrado intersticial parahiliar, una fibrobron- 
coscopia normal y Hemocultivos negativos. En 
el INC se diagnosticó síndrome mielodisplásico 
secundario.

Al ingreso presentó tensión arterial de 110/70 
mm Hg, frecuencia cardiaca de 120 por minu
to, frecuencia respiratoria de 26 por minuto y 
temperatura de 40,0°C. En el examen físico, se 
encontraba en regulares condiciones generales, con 
palidez mucocutanea generalizada y taquicardia; 
el resto del examen físico estaba dentro de pará
metros normales.

El hemograma de ingreso mostró leucocitos de 
5.270 por microlitro, neutrófilos de 82,0%, linfo- 
citos de 13,0%, hemoglobina de 7,7 g/dl, hemato- 
crito de 23,9% y 48.900 plaquetas por microlitro; 
las pruebas de función hepática, ALT de 114 y 
LDH de 1.198 unidades por litro. Las pruebas de 
función renal fueron normales y la radiografía de 
tórax no mostró alteraciones.

El primer día de hospitalización se inició 
tratamiento antibiótico con cefepime, el cual 
se mantuvo por 6 días. La fiebre persistió, con 
incremento de los síntomas respiratorios y persis
tencia de las deposiciones diarreicas; el paciente 
desarrolló neutropenia (recuento absoluto de 400 
neutrófilos por microlitro], de la que se recuperó 
espontáneamente. El segundo día de hospitaliza
ción se adicionó metronidazol (durante 5 días) y 
el día 4, vancomicina (durante 3 días).

Debido a la persistencia de la sintomatologia 
respiratoria, acompañada de los picos febriles, el 
tercer día se le realizó una TC de tórax en la cual 
se evidenciaron adenomegalias mediastinales (figu
ra 3) y un nodulo calcificad® subpleural derecho. 
Se consideró la tuberculosis extrapulmonar y la 
infección por Pneumocystis carinii, por lo que el 
séptimo día se inició trimetoprim-sulfametoxazol. 
No se tomaron biopsias mediastinales debido a 
la trombocitopenia que persistió a pesar de las 
múltiples transfusiones de plaquetas. Así mismo, 
requirió de numerosas transfusiones de glóbulos 
rojos. Los hemocultivos tomados en el octavo día 
fueron positivos para micobacterias, a los 17 días 
de incubación. El paciente falleció a los nueve 
días del ingreso.

Figura 3. Se observan múltiples imágenes nodulares 
(flechas) localizadas en varios segmentos pulmonares, 
que sugieren infección micótica.

Discusión
La tuberculosis es una enfermedad de alta preva
lencia en nuestro medio y es causa potencial de 
fiebre de origen desconocido en pacientes inmu- 
nocompetentes y, quizá con mayor frecuencia, en 
aquéllos con inmunodeficiencia. En este contexto, 
los hallazgos clínicos pueden ser variados. Sin em
bargo, resulta prudente sospechar este diagnóstico 
en pacientes con neutropenia, en quienes persista 
la fiebre a pesar de medidas adecuadas y en quienes 
se encuentren diversas alteraciones en las imáge
nes diagnósticas, como adenopatías mediastinales, 
derrame pleural u otros hallazgos sin explicación 
en los estudios microbiologicos.

La prueba de oro para el diagnóstico de tuber
culosis diseminada es el cultivo seriado de sangre 
(12 ). Los métodos de hemocultivos para micobac
terias que existen incluyen: la inspección visual de 
la sangre inoculada en un medio sólido (Isolator 
10®); la detección radiométrica intermitente en 
un medio líquido inoculado con sangre (sistema 
Bactec 13A’); y, el más reciente, la detección no 
radiométrica continua (Bactec Myco/F Lytic' ó 
BacT/Alert MB(’) (3). Estos nuevos sistemas per
miten tiempos de detección más cortos con una 
sensibilidad muy similar a la de los anteriores (4). 
En el INC se usa el Bactec Myco/F Lytic , con un 
tiempo de detección promedio de 300 horas (12,5 
días), lo que es equiparable con lo reportado en la 
literatura (4). En nuestros pacientes, este recurso 
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permitió hacer el diagnóstico en vida en uno de 
los casos y, confirmar la sospecha clínica, en el 
otro. Esta sospecha debió haber sido seguida de 
tratamiento empírico.

Es posible que en un país en vía de desarrollo, 
como el nuestro, los pacientes con neoplasias de 
origen hematológico tengan una mayor frecuencia 
de tuberculosis que la población general. En países 
como España y Hong Kong, se ha reportado una 
frecuencia de 0,4% en pacientes con trasplante de 
médula ósea, comparativamente con la población 
general, en la cual la incidencia oscila entre 45 y 
100 por 100.000 habitantes al año (13). En el INC, 
se ha observado un caso de tuberculosis entre cerca 
de 100 pacientes con trasplante de médula ósea 
en los últimos 10 años, lo que, comparativamente 
con la población general colombiana (26,2 por 
100.000 habitantes al año) (14), resulta más alto 
y corrobora la estimación mundial.

Como ya se mencionó antes, en Colombia, 
los estudios epidemiológicos (2) muestran una 
tendencia al aumento de la incidencia de la tuber
culosis, lo que podría significar que se presenten 
más casos como los expuestos en este artículo, 
en los pacientes con diagnóstico de cáncer. Es 
importante que el clínico considere esta patología 
dentro de sus posibilidades diagnósticas para, así, 
solicitar cultivos específicos para micobacterias, 
cuyo periodo de incubación es más prolongado 
que el de los gérmenes comunes. En el caso de 
nuestra institución, los hemocultivos por sospecha 
de micobacterias se incuban hasta 42 días, antes 
de ser descartados.

Así mismo, es indispensable realizar un diag
nóstico temprano con base en la sospecha clínica 
y confirmarlo con prueba^ de laboratorio, pues, 
a pesar de asociarse la enfermedad a una tasa de 
mortalidad muy elevada en su historia natural, 
se ha demostrado que el inicio oportuno de una 
terapia antibiótica adecuada puede mejorar sus
tancialmente la supervivencia (15).
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