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RESUMEN

Corynebacterium pseudodiphteriticum es considerado un patogeno
respiratorio muy infrecuente. Presentamos 3 casos de neumonia atribui-
bles a C. pseudodiphteriticum, describiendo sus caracteristicas clinicas y
microbioldgicas. En los dos primeros casos existia enfermedad respirato-
ria cronica previa, ademas de corticoterapia asociada en uno de ellos, y
en el caso restante tan solo maniobras repetidas de intubacion endotra-
queal. El diagnostico se orientd por la tincion de Gram, confirmandose
con cultivos cuantitativos de muestras respiratorias. La evolucion fue
favorable en los 3 casos, tras tratamiento con amoxicilina-clavulanico,
ceftriaxona y vancomicina respectivamente. C. pseudodiphteriticum
debe ser tenido en cuenta como posible agente causal de neumonfas,
sobre todo en pacientes con patologia respiratoria subyacente o someti-
dos a intubacion endotraqueal. El tratamiento debe ajustarse al patron de
susceptibilidad a antimicrobianos, aunque los betalactamicos parecen ser
la opcion mas adecuada.
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ABSTRACT

Corynebacterium pseudodiphteriticum has been considered a very
infrequent respiratory pathogen. We report three cases of pneumonia
due to C. pseudodiphteriticum, describing their clinical and microbio-
logical features. There were two patients with pre-existing chronic
respiratory disease, one of their with steroidal therapy, and other
associated with endotracheal intubation. The diagnostic was made by
Gram stain and quantitative cultures from respiratory tract speci-
mens. All patients were cured after treatment with amoxicillin-clavu-
lanate, ceftriaxone and vancomycin respectively. C. pseudodiphteriti-
cum must be consider as a possible causal agent of pneumonia in
patients with underlying respiratory disease or endotracheal intuba-
tion. Antimicrobial susceptibility testing of C. pseudodiphteriticum
may be useful for correct treatment of infected patients, but beta-lac-
tam antibiotics are an appropriate therapeutic option against this
bacteria.
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INTRODUCCION

Corynebacterium pseudodiphteriticum es un bacilo gram
positivo difterimorfo, considerado comensal que forma parte
de la flora orofaringea y cutanea. En los Gltimos afios ha sido
implicado fundamentalmente en infecciones respiratorias (1-
3) (neumonia, traqueobronquitis) y de piel y tejidos blandos
(malacoplaquia, linfadenitis supurada), pero también en endo-
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carditis, infecciones urinarias y protésicas (4). La mayoria de
casos descritos afectaban a individuos inmunodeprimidos
(1,5,6) (VIH, lupus eritematoso, terapia corticoidea) aunque
también se han documentado infecciones respiratorias en
inmunocompetentes (1,2,7.) A continuacidon presentamos 3
casos de neumonias causadas por C. pseudodiphteriticum
acontecidas en nuestro hospital, con el objetivo de conocer
sus caracteristicas epidemiologicas y clinicas.
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CASOS APORTADOS

Caso 1. Varon de 76 anos de edad, fumador durante 60 anos has-
ta hace 2 que ceso en este habito, con antecedentes de EPOC sin tra-
tamiento de forma habitual. Acude al servicio de urgencias por un
cuadro de 48 horas de evolucion de malestar general, dolor pleuritico
en el lado izquierdo y aumento de la tos y expectoracion habituales.
En la exploracidn se apreciaron una temperatura corporal de 38 °C y
una disminucion difusa del murmullo vesicular con crepitantes y
sibilancias en la base pulmonar izda. En la analitica general al ingre-
so destacaron 18.600 leucocitos/mm’, 92% neutrofilos, y una gaso-
metria con pCO, de 27 mm Hg, pO2 56,8, pH 7,48 y HCO, 23,6 con
una saturacion de O, del 92%. La radiograffa tordcica mostrd un
infiltrado alveolar en LII, LSI y lingula y cardiomegalia. Se procedio
al ingreso del paciente iniciando oxigenoterapia, administracion de
broncodilatadores inhalados, heparina de bajo peso molecular a dosis
profilactica y tratamiento antimicrobiano con levofloxacino intrave-
noso (500 mg/24 horas). El cuadro evoluciond lentamente, mante-
niéndose la febricula y la insuficiencia respiratoria y las muestras de
esputo para tincion de Gram y cultivo no fueron valorables, resultan-
do los hemocultivos negativos. Por todo ello, 6 dias después del
ingreso se decide realizar una fibrobroncoscopia. En la muestra del
aspirado bronquial se observaron en la tincion de Gram abundantes
polimorfonucleares (> 25 PMN/c x100) y bacilos gram positivos dif-
terimorfos extra e intracelulares, creciendo posteriormente en cultivo
puro C. pseudodiphteriticum resistente a clindamicina, eritromicina
y ciprofloxacina y sensible a penilina, amoxicilina-clavulanico, cefa-
losporinas de 2* y 3% generacion y glicopéptidos. El informe anato-
mopatologico confirmo el frotis del exudado bronquial como proce-
so inflamatorio agudo sin evidencia de otras lesiones. Con el
diagnostico de neumonia por C. pseudodiphteriticum se cambid el
tratamiento a amoxicilina-clavulanico 2 g/ 8 h i.v., evolucionando el
paciente de forma favorable.

Caso 2. Hombre de 65 ahos, exfumador importante hasta hace 6
anos, diagnosticado de sindrome de Sjogren hace 6 meses y controla-
do desde entonces con corticoides orales (90 mg de prednisona/ dfa).
El dia del ingreso presentd disnea stibita y progresiva junto a dolor
toracico de caracter pleuritico. Ademas en la anamnesis refirid odi-
nofagia y disfagia intermitentes de 3 meses de evolucion. En la
exploracion en urgencias se observd una temperatura de 38 °C con
una disminucidn global del murmullo vesicular y crepitantes inspira-
torios en ambas bases pulmonares. En la analitica inicial destacaron
8.200 leucocitos/mm® (85% neutrdfilos), PCR de 6,7 mg/ dl y en la
gasometria pO, de 51,8 mm Hg, pCO, 29,7, pH 7,54, HCO, 25 con
saturacion de O, 91%. La radiografia de torax indicaba un aumento
de densidad en LID y cardiomegalia. El paciente ingresa en el hospi-
tal con oxigenoterapia continua, broncodilatadores, corticoides,
heparina de bajo peso molecular a dosis terapéuticas por sospecha de
tromboembolismo pulmonar, aciclovir y antibioterapia de amplio
espectro (ceftriaxona 1 g/ 24 horas). Las muestras de esputo no fue-

ron aptas para cultivo, resultando los hemocultivos estériles a los 5
dias. A las 48 horas del ingreso se realiz6 una fibrobroncoscopia con
lavado broncoalveolar, en el que se observaron en la tincion de Gram
numerosos leucocitos polimorfonucleares y bacilos gram positivos
difterimorfos intra y extracelulares, cultivindose C. pseudodiphteri-
ticum (> 100.000 UFC/ ml.). La cepa fue resistente a clindamicina y
eritromicina y sensible a penilina, amoxicilina-clavulanico, cefalos-
porinas de 2* y 3" generacion, ciprofloxacino y glicopéptidos. Asf
mismo se hicieron una TC torécica, aprecidndose un mediastino nor-
mal con patron alveolar de contornos poco definidos en LID, y gas-
troscopia en la que destacan varias Glceras desde el tercio medio eso-
fagico al cardias, compatibles con tlceras por virus del grupo herpes.
La gammagraffa pulmonar de ventilacion-perfusidon no mostrd
hallazgos relevantes. La evolucion resulto satisfactoria, desapare-
ciendo la sintomatologfa y mejorando los parametros gasométricos y
bioquimicos con resolucion del infiltrado.

Caso 3. Mujer de 68 anos, diabética insulin-dependiente, obesa y
alérgica a penicilina, que acude al hospital tras un accidente de trafi-
co que le ocasiona traumatismos toracico y craneoencefélico leves,
fractura de fémur drcho., que requiri6 estabilizacion mediante osteo-
sintesis, y fractura conminuta de htimero izdo., inmovilizada con
férula. Después de la induccion para la intervencion traumatologica
se aprecid edema supragldtico y bradicardia que requiri6 la adminis-
tracion de atropina. La paciente pasd a UCI dadas las caracteristicas
de su via aérea, ingresando en coma bajo efectos farmacoanestésicos,
hemodindmicamente estable, con acidosis metabolica parcialmente
compensada, leucocitosis y anemia. Se inici6 tratamiento con hemo-
derivados y soluciones hidroelectroliticas, administrandose corticoi-
des con vistas a extubacion 24-48 horas después. A las 24 h se reali-
z06 una prueba de desconexion de la ventilacion mecanica, pero la
aparicion de un cuadro de distress respiratorio del adulto con empeo-
ramiento del intercambio gaseoso obligd a reintubar a la paciente. En
dfas posteriores se reintent6 la extubacion en dos ocasiones sin éxito,
por presentacion de edema supraglotico e insuficiencia respiratoria.
En un control de aspirado traqueal remitido al laboratorio de micro-
biologia a las 48 h. del ingreso en UCI se aisl6 Haemophilus influen-
zae (10.000 UFC/ml), observandose en la tincidon de Gram 5-10 leu-
cocitos PMN/c x 100 y moderadas células epiteliales. Pese a no
cumplir criterios claros de neumonia asociada a ventilacion mecéni-
ca, se pautd tratamiento con levofloxacino durante 6 dias (500 mg/
24 h i.v.). En este intervalo de tiempo se procedio a los intentos de
extubacion citados, apareciendo fiebre y leucocitosis con progreso de
los infiltrados pulmonares en la radiografia de torax, por lo que se
envid un nuevo aspirado traqueal para cultivo. En él se vieron abun-
dantes PMNs (> 25/c x100) con bacilos gram positivos difterimorfos
extra e intracelulares, creciendo 100.000 UFC/ml. de C. pseudodiph-
teriticum resistente a clindamicina, eritromicina y ciprofloxacina y
sensible a penilina, amoxicilina-clavulanico, cefalosporinas de 2* y
3* generacion y glicopéptidos. Con este resultado, se administr6 van-
comicina 500 mg/ 12 h. i.v. durante 7 dias mas, evolucionado la

TABLA |
Edad y Sexo Enfermedad Factores Muestra Tratamiento Evolucién
de base predisponentes
Caso1 Hombre, EPOC EPOC, Aspirado Levofloxacina/ Curacion
76 afios bronquial Amoxicilina-
clavulanico
Caso 2 Hombre, EPOC, Corticoterapia, Lavado Ceftriaxona Curacion
65 afos S. Sjogren EPOC bronquial
Caso 3 Mujer, DMID, Intubacion Aspirado Levofloxacina/ Curacion
68 afios Politrauma repetida traqueal Vancomicina

DMID: diabetes mellitus insulin-dependiente,



126 R. CARRANZA GONZALEZ ET AL.

AN. MED. INTERNA (Madrid)

paciente satisfactoriamente y consiguiendo finalmente ser extubada
y pasar a planta de hospitalizacion para continuar el tratamiento orto-
pédico.

Las principales caracteristicas de los tres casos se resumen en la
tabla L.

IDENTIFICACION Y SUSCEPTIBILIDAD A ANTIMICROBIANOS

Las caracteristicas bioquimicas de las 3 cepas fueron determina-
das mediante el sistema comercial API Coryne (bioMerieux, Fran-
cia). Las pruebas de susceptibilidad a los antimicrobianos se realiza-
ron utilizando el método de difusion en disco de Kirby-Bauer sobre
agar Mueller-Hinton suplementado con 5% de sangre lisada de caba-
llo siguiendo las recomendaciones del NCCLS 8.

DISCUSION

Desde el primer caso de neumonia por C. pseudodiphteri-
ticum comunicado en 1983 6 hasta las cortas series publicadas
en 1995 1,2 y las Gltimas revisiones sobre su papel en las neu-
monias comunitarias 9, esta bacteria ha sido relacionada con
infecciones respiratorias en individuos inmunocomprometi-
dos o con el sistema inmunitario indemne y a menudo con fac-
tores predisponentes o enfermedades respiratorias subyacen-
tes. Los presentes casos aportados confirman el papel
etiopatogénico de C. pseudodiphteriticum en neumonias. En
cuanto a los factores predisponentes existia EPOC en los
casos 1 y 2, coincidiendo ademas la terapia con corticoides
por sindrome de Sjogren en uno de ellos (caso 2) y repetidas
maniobras de intubacion endotraqueal en el caso 3. En este
altimo no habfa antecedente de enfermedad respiratoria previa
ni inmunodepresion evidente, aunque se produjo un cambio
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en la flora H. influenzae) y 6 dias mas tarde (C. pseudodiphte-
riticum), que coincidid con las sucesivas maniobras de intuba-
cion y extubacion realizadas. Estimamos que los tres casos
descritos cumplen los criterios microbioldgicos necesarios
para considerar a C. pseudodiphteriticum el agente etiologico
de la infeccion neumonica: intensa respuesta inflamatoria por
leucocitos polimorfonucleares en las muestras respiratorias,
con abundantes bacilos gram positivos difterimorfos intra y
extraleucocitarios, junto al aislamiento en cultivo puro y en
recuentos altos (105 UFC/ml) de la citada bacteria. Las cepas
cultivadas tuvieron un patron de susceptibilidad a antimicro-
bianos comin, con resistencia in vitro a macrolidos y lincosa-
midas y, en dos ocasiones, también a ciprofloxacina, siendo
sensibles a penicilina, cefalosporinas y glicopéptidos. Posible-
mente en los casos 1 y 3, el tratamiento con levofloxacino
favorecid la seleccidon en el arbol bronquial de C. pseudodiph-
teriticum resistente a quinolonas. En los tres casos comunica-
dos la respuesta terapéutica fue buena tras ajustar el trata-
miento al antibiograma, empleando betalactimicos en los
casos 1 y 2 y vancomicina en el tercero.

En conclusion, debe considerarse la posibilidad de infeccion
respiratoria por C. pseudodiphteriticum especialmente en aque-
llos pacientes que presenten enfermedad respiratoria cronica,
alglin tipo de compromiso inmunitario o hayan sido sometidos a
intubacion endotraqueal repetida. La tincion de Gram de las
muestras respiratorias orientara inicialmente la sospecha diag-
nostica y el tratamiento, confirmandose con los cultivos cuanti-
tativos y el estudio de susceptibilidad a antimicrobianos del ais-
lado. De cualquier forma, dado el perfil de sensibilidad tan
constante que ofrece C. pseudodiphteriticum, 1os betalactamicos
como cefalosporinas de 3 generacion y amoxicilina-clavulanico
parecen ser el grupo terapéutico mas adecuado para tratar las
infecciones producidas por esta bacteria.
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