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Diagnodstico de carcinoma urotelial durante estudio
de bacteremia por Streptococcus gordonii
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Alfredo Juan Chiappe-Gonzalez'®

Resumen

La bacteremia por Streptococcus gordonii es infrecuente. Su aislamiento en hemocultivo traduce alta significancia clinica y debe dirigir el abordaje diagnostico
hacia la basqueda de entidades subyacentes como neoplasias hematoldgicas, cardiopatias valvulares, neumonia, alteraciones estructurales de cabeza y cuello,
inmunosupresion, y otras condiciones asociadas. No se han identificado reportes en pacientes con neoplasia de vias urinarias como posible condicionante de
bacteremia por este agente. Se describe el caso de un paciente que, durante el estudio de bacteremia por este microorganismo, fue diagnosticado de carcinoma
urotelial de alto grado.
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Diagnosis of uroepithelial carcinoma during bacteremia by Streptococcus gordonii

Abstract

Streptococcus gordonii bacteremia is rare. Its isolation in blood culture translates into high clinical significance and the diagnostic approach should be directed
towards the search for underlying entities such as hematologic malignancies, valvular heart disease, pneumonia, structural changes of the head and neck, immu-
nosuppression and other related conditions. No reports have been identified in patients with urinary tract neoplasia as a possible condition of bacteremia by this
agent. The case of a patient who was diagnosed with high-grade urothelial carcinoma during the study of bacteremia by this microorganism is described.
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Introduccion

Los estreptococos del grupo viridans (SGV) son bacterias tipo
cocos gram positivos, relevantes por ser saprofitos de la mu-
cosa oral, respiratoria, gastrointestinal, y del tracto urogeni-
tal, especialmente en la mujer’. Actualmente, se consideran
importantes oportunistas en el desarrollo de bacteremia en
ciertas poblaciones vulnerables y en contextos clinicos an-
teriormente no reconocidos**“. Los SGV se clasifican en seis
subgrupos adicionales: S. mutans, S. mitis, S. anginosus, S.
salivarius, S. bovis, y S. sanguinis®. El Streptococcus gordoni,
representante importante del subgrupo mitis, es una bac-
teria alfa-hemolitica, anaerobia facultativa, que juega un rol

importante en la alcalinizacion de la boca y la produccién
de biofilm3. Cuando ingresa al torrente sanguineo, mediante
una glucoproteina rica en serina (GspB), una proteina Hsa, y
de otros factores de virulencia, consigue adherirse a distintas
superficies celulares y extra-celulares, como a plaquetas y a
la matriz rica en fibronectina®®. Su patogenicidad se asocia
a distintas condiciones que causan inmunosupresion, trata-
mientos antineoplasicos, antibidticoterapia, antiacidos, defi-
ciente higiene oral, entre otros*”.

La invasion del torrente sanguineo (bacteremia) por S. gordo-
nii es infrecuente, con tasas de aislamiento cercanas al 1% en
hemocultivos del total de SGV, siendo la mortalidad secun-
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daria a sepsis cercana al 7%?2 La inmunosupresion por diver-
sas causas en el huésped, asociado a la presencia de micro
lesiones sobre la mucosa oral, respiratoria o gastrointestinal,
brinda capacidad invasiva a los SGV, accediendo al torrente
sanguineo y elevando la probabilidad de comprometer di-
versos organos’. Pese a que no se ha establecido una clara
asociaciéon entre lesiones del epitelio urinario y bacteremia
por S. gordonii, aunque si en pacientes con historia de tumo-
res solidos e insuficiencia renal, es posible que el mecanismo
y los factores predisponentes sean similares a los descritos
anteriormente, al tener en cuenta la virulencia y patogenici-
dad que caracteriza a la bacteria™?®.

El aislamiento en hemocultivo de algin SGV traduce sig-
nificancia clinica hasta en 20% de los casos,® por lo que su
identificacion debe direccionar el enfoque clinico hacia la
busqueda de comorbilidades subyacentes, como neoplasias,
cardiopatias valvulares, neumonia, alteraciones estructura-
les de cabeza y cuello, inmunosupresion, y otras condicio-
nes asociadas®*®8. Sin embargo, no se han identificado hasta
la fecha, reportes de S. gordonii en pacientes con neoplasia
urotelial como posible condicionante de bacteremia.

A continuacion, se describe el caso de un paciente adulto mayor
que, durante el estudio de bacteremia por este microorganis-
mo, fue diagnosticado de carcinoma urotelial de alto grado.

Descripcion del caso

Varén de 88 afios, natural de Espaiia, con historia de multiples
comorbilidades bien controladas (sindrome mielodisplasico,
hipertensién arterial, diabetes mellitus, hipotiroidismo, insu-
ficiencia renal cronica, anemia crénica, fibrilacion auricular,
hiperuricemia, trastorno depresivo), antecedentes quirdrgi-
cos multiples (apendicectomia, colecistectomia, prostatec-
tomia secundaria a hiperplasia prostatica benigna y protesis
biolégica adrtica con posterior tratamiento anticoagulante
indefinido) e historia de tabaquismo social hasta hace cin-
co afos aproximados. Es traido a la consulta ambulatoria de
infectologia por cursar con dos meses de fiebre persistente
de origen desconocido, luego de haberse sometido a una
amplia investigacion médica privada mediante exdmenes
auxiliares sanguineos, urinarios, e imagenes, sin éxito en la
dilucidacién de una causa especifica. Por ello, se decidié hos-
pitalizacion para ampliacion del estudio de la fiebre.

Al ingreso, el examen fisico no fue contributorio para la di-
lucidacion del origen de la fiebre. El hemograma presenté
anemia leve normocitica y normocrémica, discreta anisoci-
tosis, y un recuento leucocitario dentro de limites normales,
sin variacién en los niveles absolutos de los neutrdéfilos. El
examen completo de orina mostré hematuria, leucocituria y
proteinuria en rango no nefrético. El urocultivo resulté ne-
gativo para gérmenes comunes y hongos. En el tercer dia de
internamiento, el departamento de microbiologia informé el
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crecimiento de cocos gram positivos catalasa negativos en
tres hemocultivos automatizados de muestras colectadas al
ingreso, motivo por el cual se inici6, inmediatamente, dosis
ajustadas a funcion renal de vancomicina por via endoveno-
sa. Al cuarto dia de hospitalizacion, se identificod Streptococ-
cus gordonii en las tres muestras sanguineas, con resistencia
intermedia a la penicilina y susceptibilidad preservada a van-
comicina. Durante la evolucion, el paciente presentd remi-
sion paulatina del cuadro febril, el cual cedié por completo al
cuarto dia de terapia antibidtica efectiva.

Para el aislamiento bacteriano se emplearon tres frascos de
hemocultivos BACTEC PLUS™ Aerobic F Medium (Becton Dic-
kinson Diagnostic Instrument Systems), los cuales fueron in-
cubados en un equipo BD BACTEC™ FX, cada uno con aisla-
miento positivo al mismo agente. Luego, la bacteria aislada fue
sembrada en Agar Mac Conkey. Posteriormente, la cepa fue
colocada en la tarjeta de identificacion/susceptibilidad Vitek®2
Automated Microbiology System (bioMérieux) para la corres-
pondiente identificacion y susceptibilidad antimicrobiana.

La ecocardiografia transtoracica y transesofagica no hallo ve-
getaciones. Las tomografias de senos paranasales, dental y
de térax, asi como la resonancia magnética de columna dor-
so-lumbo-sacra, no revelaron alteraciones significativas. La
colonoscopia no mostré hallazgos patoldgicos. La evaluacion
oftalmoldgica y otorrinolaringolégica no evidencid focos in-
fecciosos a dichos niveles. El examen odontoldgico catalogd
al paciente como edéntulo parcial, con prétesis dentarias de
incisivos superiores e inferiores, ausencia de segunda y terce-
ra molar inferior izquierda, sin presencia de caries, con gingi-
vitis de menos del 30% de las piezas, sin signos de periodon-
titis ni sangrado activo, e higiene oral parcial por presencia
de placa dentaria en dientes remanentes.

Figura 1.
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Por otro lado, la tomografia abdominal no contrastada revelo
doble sistema pielocalicial izquierdo y un nédulo en polo su-
perior del rifdn ipsilateral, no evidenciado en estudio tomo-
grafico ambulatorio previo. Se procedi6é entonces a realizar
una resonancia magnética abdominal no contrastada, la cual
resaltd la presencia de una lesion solida de 31 x 26 mm, ocu-
pando el grupo calicial superior del rifdn izquierdo, asociada
a dilatacion del uréter proximal del mismo lado. (Figura 1)

El hallazgo mencionado motivd la intervencidn quirdrgica
urolégica (nefrectomia radical izquierda). El estudio anato-
mo-patoldgico de la pieza concluy6 en carcinoma urotelial
de alto grado. Luego de aproximadamente 6 semanas pos-
teriores a la invertencién, el paciente fallecié en su domici-
lio con todos los cuidados paliativos correspondientes, pro-
bablemente en relacion a las multiples comorbilidades de
fondo, al nuevo diagnéstico oncoldgico, y al desarrollo de
un empeoramiento de la insuficiencia renal terminal como
complicacion post operatoria.

Discusion

S. gordonii, antiguamente conocido como Streptococcus
sanguis 1, es un coco gram positivo, anaerobio facultativo,
miembro del grupo viridans, alfa hemolitico®. Esta bacte-
ria, frecuentemente hallada en la cavidad oral, tiene un
rol importante en la produccion del biofilm dental y en la
alcalinizacién de la boca’. Posee capacidad de disemina-
cion hematdgena, causando infeccién sistémica®’. Los SGV
son considerados como etiologia comdn en casos de en-
docarditis infecciosa y, actualmente, de otras infecciones
pidgenas en diversos sitios del organismo’. A pesar de ser
una bacteria de baja patogenicidad, luego de ingresar al
torrente sanguineo, S. gordonii utiliza factores de virulencia
que permiten su adhesién a distintas superficies, como a
valvulas cardiacas o trombos plaquetarios®®. En la actuali-
dad, se conoce que alrededor de un 20% de los casos de
endocarditis infecciosa son por SGV, con una mortalidad
aproximada del 7%"2.

La bacteremia causada por S. gordonii suele ser transitoria,
usualmente asociada a manipulacion dental” . Sin embar-
go, la cronicidad y persistencia febril manifestada en este
paciente no eran compatibles con este escenario. Por ello,
se considerd un probable foco infeccioso o potencial “puer-
ta de entrada” a partir del cual se desencadené la bactere-
mia. La fuente de diseminacién de este organismo no puede
ser precisada con exactitud; no obstante, en la ampliacion
anamnésica, se obtuvo el dato de gingivorragia asociada al
lavado dental desde hace aproximadamente dos afios, lo
cual ha sido anteriormente reportado como factor asociado
al riesgo de diseminacién hematégena, bacteremia y sep-
sis2>8_Cabe resaltar que la evaluacion odontoldgica no fue
contributoria para la identificacién de abscesos periapica-
les. Por lo antedicho, teniendo en consideracion a los SGV
como parte de la microbiota residente del tracto urinario

y, existiendo en este paciente una lesion neoplésica que
altera la integridad del urotelio, esta via podria representar
la “puerta de entrada” al torrente sanguineo™2®,

La deteccion de un SGV en sangre no siempre es indicativa
de enfermedad, ya que, como se mencion6, pueden encon-
trarse posterior a manipulacion dental a manera de bacte-
remias transitorias">>%. En otras ocasiones, pueden ser re-
sultado de contaminacién dérmica de la muestra>™. En este
paciente, la significancia en el hallazgo de S. gordonii radica
al obtener dos o méas hemocultivos separados positivos
asociado a cuadro febril, indicando potencial foco de pro-
cedencia endocardico, columna vertebral, tracto gastroin-
testinal o hepatico'. Eun Hae Cho et al concluyeron que
alrededor del 70% de bacteremias por SGV poseen signi-
ficancia clinica. Asimismo, reportaron que los diagndsticos
mas frecuentemente asociados a su deteccion en sangre
fueron las enfermedades infecciosas, seguidas de tumores
de drganos soélidos, neoplasias hematoldgicas malignas y
hepatopatias™. Por otro lado, se ha descrito incremento en
el riesgo de desarrollar bacteremia por SGV en pacientes
neutropénicos post quimioterapia condicionante de muco-
sitis, uso de cotrimoxazol o quinolonas y, finalmente, uso
crénico de antiacidos o antihistaminicos de tipo H2'.

Luego de extensa revision literaria, este parece ser el primer
reporte de bacteremia por S. gordonii en un paciente con
neoplasia urotelial. Si bien no podemos establecer una aso-
ciacion causal, creemos que las multiples comorbilidades
del paciente podrian también jugar un rol en el riesgo de
infeccion del paciente. A diferencia de otros SGV, y a pesar
de pocos casos reportados en la literatura, el S. gordonii no
posee tendencia a la formacién de abscesos dentro o fuera
del corazén?, lo cual podria dificultar la identificacion del
foco infeccioso de origen.

En el caso presentado, los extensos métodos auxiliares de
diagnostico por imagenes no mostraron signos de focos
infecciosos endocardicos, hepaticos, 6seos o en tracto gas-
trointestinal. El paciente era una persona inmunocompro-
metida por diversos factores, como la avanzada edad y la
multiplicidad de comorbilidades (sindrome mielodisplasi-
co, diabetes mellitus, etc). De acuerdo a lo reportado por
Sriskandan et al, la presencia de neoplasia sélida de la via
urinaria, asociada a hematuria secundaria a disrupcion del
urotelio y, en el contexto de padecer de insuficiencia renal
crénica y las comorbilidades mencionadas con anteriori-
dad, el considerar a la via urinaria como potencial "puerta
de entrada” para S. gordonii resulta de gran relevancia en
este paciente especifico®

La significancia de un hemocultivo positivo a SGV es de-
cision del clinico, siempre apoyada en la constelacién sin-
tomatica del paciente, en los exdmenes auxiliares de labo-
ratorio y de imégenes, y en lo reportado por la literatura
general. Se debe considerar que la prontitud en la identi-
ficacion de otras entidades asociadas resulta determinante
en el prondstico del paciente®8,
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Finalmente, estos hallazgos podrian ser la puerta a futuras in-
vestigaciones; sin embargo, recalcamos que al no existir una
clara guia de abordaje frente a este escenario, es prudente
sugerir al clinico tratante el rapido y extenso despistaje de
las patologias asociadas a bacteremia por SGV clasicamente
descritas, valorando la necesidad del tamizaje de cancer de
vias urinarias como el presente caso lo ensefia®>810,
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