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Vzacné systemové komplikace
intravezikalni BCG terapie

Rare systemic complications of intravesical
Bacillus Calmette-Guérin therapy

Souhrn: V Krajské nemocnici Liberec byla v obdobi let 2019-2025 podana intravezikalni BCG
(Bacillus Calmette-Guérin) imunoterapie pfiblizné 140 pacientm. V ¢lanku prezentujeme
dvé kazuistiky zavaznych systémovych nezadoucich Ucinkd lécby — pacienta s miliarni plicni
tuberkulézou a pacienta s tuberkuléznim abscesovym loziskem pod prsnim svalem po aplikaci
BCG terapie. Obé kazuistiky ilustruji vyznam vcasného rozpoznani komplikaci, zahajeni
adekvatni antituberkuldzni [é¢by a nutnost multidisciplinarni spoluprace.

Klicova slova: intravezikalni Ié¢ba BCG - komplikace — BCGitida — karcinom mocového mé-
chyre - kazuistika

Summary: At the Krajska nemocnice Liberec, intravesical Bacillus Calmette-Guérin (BCG)
immunotherapy was administered to approximately 140 patients between 2019 and 2025. We
present two case reports — a patient with miliary pulmonary tuberculosis and a patient with
a tuberculous abscess located beneath the pectoral muscle following intravesical BCG therapy.
Both cases illustrate the importance of early recognition of complications, timely initiation of
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appropriate antituberculous treatment, and the necessity of a multidisciplinary approach.
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Uvod

Intravezikdlni imunoterapie vakcinou Bacillus Calmette-Gué-
rin (BCG) predstavuje zlaty standard adjuvantni |é¢by stfedné
a vysoce rizikovych svalovinu neinfiltrujicich nadord moco-
vého méchyfe (NMIBC - non-muscle-invasive bladder can-
cer). Kromé lokalnich nezadoucich Gcink(, které jsou pomérné
bézné, se mizeme ve vzacnych pripadech setkat se zdvaznymi
systémovymi komplikacemi s potencialné Zivot ohrozujicim
pribéhem.

Kazuistika 1

Miliarni plicni tuberkuléza po BCG

Pacient, 53 let, jinak zcela zdrav, podstoupil v roce 2021 transu-
retralni resekci (TUR) pro objemny (40mm) urotelidlni karci-
nom pTa low-grade (LG). Pro ¢asnou progresi za 8 mésicl do
stadia pT1 (LG) byla po selhaniintravezikalni chemoterapie do-
xorubicinem (aplikovano 3est davek) indikovana imunoterapie
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BCG. Pacient absolvoval kompletni indukéni cyklus (Sest insti-
laci) a tfi instilace v rdmci udrzovaci faze ve 3. mésici.

Kratce po posledni aplikaci se rozvinuly nespecifické celkové
obtize (febrilie az 39 °C, retrobulbarni bolesti, myalgie a vy-
raznd slabost, bolesti usi s tinnitem, laboratorné viak bez vy-
razné elevace zanétlivych parametrd - Leu 7 000, CRP 35 mg/I).
Pacient byl hospitalizovan na plicnim oddéleni a empiricky
|é¢en antibiotiky (amoxicilin/klavulandt 1 g a 8 hod po dobu
7 dni + klaritromycin 500 mg a 12 hod po dobu 14 dni) s dob-
rou klinickou odpovédi. CT hrudniku odhalilo mnohocetna
drobna loziska oboustranné, obrazem odpovidajici milidrnimu
postizeni plic (obr. 1). Za hospitalizace na plicnim oddéleni byla
provedena bronchoskopie s odbérem materialu k priikazu my-
kobakterii, polymerazova fetézova reakce (PCR - polymerase
chain reaction) a histologické vysetfeni. VSechna tato vyset-
feni byla negativni. Dale byl doplnén zakladni revmatologicky
screening s pozitivitou revmatoidniho faktoru a anti-CCP (proti
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cyklickému citrulinovanému peptidu) protildtek. Nalez tudiz
svédcil pro suspektni revmatoidni artritidu, plicni postizeni
bylo v tomto kontextu vysoce suspektni z extraartikularni ma-
nifestace s podilem infekéni etiologie.

Na zakladé téchto vysledkd byla zahdjena terapie kortiko-
steroidy (prednison 30 mg denné, s postupnou redukci davky
po dobu 6 mésicli az na 5 mg/den). Kontrolni CT hrudniku po
6 mésicich lé¢by viak prokazalo dalsi vyraznou progresi mi-
kronoduldrniho postiZzeni plicniho parenchymu. Vzhledem
k progresi ndlezu byla indikovana plicnim Iékafem torakosko-
picka plicni biopsie, kterd prokdazala nekrotizujici granuloma-
tézni zanét. Molekuldrné biologické vysetieni potvrdilo pozi-
tivitu sekvence 1S6110 (Mycobacterium tuberculosis complex)
pfi soucasné negativité ITS (internal transcribed spacer - vy-
soce variabilni Usek ribozomalniho operonu vyuzivany k dru-
hové identifikaci a odliSeni atypickych mykobakterii), coz
v kontextu anamnézy svéddi pro diseminovanou BCGitidu vy-
volanou oslabenym kmenem Mycobacterium bovis.

Byla zahajena ctyrkombinacni antituberkulézni 1é¢ba
po dobu 5 mésicl (rifampicin 600 mg denné, isoniazid
300 mg denné, etambutol 1 600 mg denné, pyrazinamid 2 g
denné + kyselina listova), nasledovana 3mési¢ni dvojkombi-
naci (rifampicin a isoniazid ve stejném davkovani). Pacient na
terapii reagoval pfiznivé; jiz po 1 mésici od zahajeni Iécby byla
na kontrolnim CT hrudniku patrna ¢astecna regrese granulo-
matdznich lozisek. Navzdory Uspésné sanaci infekce se vsak
u pacienta po asi 18 mésicich od zahjeni BCG terapie objevila
recidiva LG onemocnéni a v soucasné dobé nadale pretrva-
vaji nizce frekventni recidivy LG NMIBC, které jsou o3etfovany
endoskopicky. Stav pacienta je v soucasné dobé limitovan
funkénim poskozenim plicniho parenchymu s fibrotickymi
zménami.

Kazuistika 2

Subpektoralni absces a plicni metastaza

Druhy pfipad prezentujeme u 83letého pacienta (ECOG 2),
ktery byl farmakologicky Ié¢en pro chronické srde¢ni selhani,
fibrilaci sini a diabetes mellitus Il. typu. Po nalezu tumoru na
cystoskopii absolvoval pacient CT urotraktu v¢. vyluc¢ovaci
faze, které kromé nalezu v méchyfi neobjevilo Zddnou dalsi
patologii. Staging hrudniku proveden nebyl. Podstoupil TUR
s histologickym vysledkem - urotelialni karcinom pT1 high-
-grade (HG). Po nasledné negativni reTUR byla indikovana ad-
juvantni imunoterapie BCG. Pacient absolvoval celkem devét
instilaci (Sest v induk¢ni a tfi v udrzovaci fazi).

Po devaté davce se objevila bolestiva rezistence hrudni
stény bez lokalnich znamek zanétu kdze. CT vysetieni hrud-
niku odhalilo absces v levém musculus pectoralis major
(obr.2) a soucasné lozisko v hornim laloku pravé plice
suspektni z malignity (obr. 3). Byla provedena chirurgicka re-
vize a drendz kolikvovaného abscesu. PCR vysetfeni materidlu
potvrdilo Mycobacterium tuberculosis complex pfi negativni
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Obr. 1. Mikronodularni postizeni plic u pacienta s plicni
BCGitis. Zdroj: Archiv Krajské nemocnice Liberec.

Fig. 1. Micronodular pulmonary involvement in a patient
with pulmonary BCGitis. Source: Regional Hospital Liberec
archive.

kultivaci, coz odpovida infekci oslabenym kmenem Mycobac-
terium bovis.

Soubézné provedend CT-navigovand biopsie plicniho lo-
ziska (segment S2 vpravo) histologicky verifikovala metasta-
tické postizeni urotelialnim karcinomem. Vzhledem ke kombi-
naci infekce a malignity byla zahdjena antituberkulézni Ié¢ba
ve standardni ¢tyfkombinaci (rifampicin, isoniazid, etambu-
tol, pyrazinamid) s planem nasledné radioterapie metastazy
po stabilizaci stavu. Pacient viak v kratkém odstupu zemfel na
progresi chronického srde¢niho selhani drive, nez mohl byt
efekt 1é¢by vyhodnocen.

Diskuze

Intravezikalni imunoterapie vakcinou BCG predstavuje dopo-
ru¢ovanou metodu Ié¢by NMIBC se stfednim a vysokym rizi-
kem. PrestoZze je tato |é¢ba obecné dobfe tolerovana a neza-
douci Ucinky jsou vétsinou lokélni a mirné (dysurie, symptomy
dolnich mocovych cest ¢i infekce mocovych cest), zdvazné
systémové komplikace se objevuji vzacné — dle literarnich dat
je jejich incidence pouze 0,4-1 % [1,2].

BCG-indukovana systémova infekce (BCGitis) se mize ma-
nifestovat jako diseminované onemocnéni s obrazem mili-
arniho postizeni plic, pfipadné vzacné jako extrapulmondlini
kolikvujici abscesy [3]. Nase kazuistiky tyto komplikace ilu-
kaji v dusledku BCG sepse. Z tohoto dlivodu by lé¢ba BCG ne-
méla byt zahajovana v obdobi do 21 dnid po TUR, u pacientt
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Obr. 2. Abscedujici lozisko v oblasti pod levym prsnim svalem. Zdroj: Archiv Krajské nemocnice Liberec.
Fig. 2. Abscess formation in the area deep to the left pectoralis major muscle. Source: Regional Hospital Liberec archive.

s makroskopickou hematurii, po traumatickém zavedeni ka-
tetru ani u nemocnych se symptomatickou infekci mocovych
cest [4].

Specifickou skupinu tvofi imunosuprimovani pacienti,
u nichZ je nutné postupovat se zvysenou opatrnosti. Imuno-
suprese je sice povazovana za relativni kontraindikaci podani
BCG, nicméné dostupné studie naznacuji, Ze u téchto nemoc-
nych nebyla imunoterapie spojena s vyznamné vyssim vysky-
tem nezadoucich Gcinkd [5-71.

U stfedniho rizika NMIBC doporucuje Evropska urologicka
asociace (EAU - European Association of Urology) 12mési¢ni
intravezikaIni chemoterapii ¢i BCG imunoterapii, ktera je sice
ucinnéjsi, ale zatizend vyssi toxicitou [4,8]. U vysokého rizika
je standardem 1-3leté podavani BCG. Benefit v dalsich letech
|é¢by viak musi byt vzdy individualné vyvazen narlstajicim ri-
zikem nezadoucich G¢inkd [4,7]. Nékteré nové robustni studie
zaroven prezentuji pfelomové vysledky noninferiority aktiv-
niho sledovani vs. BCG u pfisné vybranych pacientd (primarné
pT1 HG, s pTO po druhé resekci) [9], event. intravezikalni po-
danf alternativnich cytostatickych latek (docetaxel + gemcita-
bin) [10], coz by u pacienta v druhé kazuistice byla moznost
ke zvéazeni. Vzhledem k tomu, Ze se vysledky studii zatim ne-
promitly do doporuceni EAU guidelines, je potfeba aplikovat
dané vysledky v praxi s velkou opatrnosti.

Diagnostika téchto komplikaci zlistava obtizna vzhledem
k nespecifickému klinickému obrazu a ¢asto negativnim mi-
krobiologickym nalezlim. Zasadni roli proto hraje invazivni
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diagnostika s histologickym a molekuldrné-biologickym
prikazem mykobakteridlni infekce. Lé¢ba BCGitidy spociva
v dlouhodobé antituberkulézni terapii zalozené na kombi-
naci rifampicinu, isoniazidu a etambutolu [2]. Pouziti pyrazi-
namidu je v pfipadé infekce M. bovis diskutabilni (vzhledem

Obr. 3. Metastaza karcinomu mocového méchyfie v pravé
plici. Zdroj: Archiv Krajské nemocnice Liberec.

Fig. 3. Metastasis of bladder cancer in the right lung.
Source: Regional Hospital Liberec archive.
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k inherentni rezistenci), u diseminovanych forem je pak l1écba
indikovana po dobu 9-12 mésicC.

Zavazné systémové komplikace BCG terapie mohou vy-
znamné limitovat dalsi urologickou [é¢bu v¢. mozZnosti radi-
kalni cystektomie a negativné ovlivnit celkovou prognézu pa-
cienta. Pfetrvavajici nebo progresivni systémové obtize po
instilaci BCG by proto mély vzdy vést k podezieni na BCG-in-
dukovanou infekci a k neodkladnému multidisciplinarnimu
dosetfeni.

Zaveér

Ze prestoze jsou zavazné systémové komplikace vzacné, je-
jich vznik mUze zasadné ovlivnit dalsi |é¢ebné moznosti i cel-
kovou progndzu pacienta. V¢asné rozpoznani obtizi, spravna
diferencialni diagnostika a rychlé zahajeni adekvatni antitu-
berkulézni terapie vyzaduji tuzkou spolupraci urologa, plic-
niho lékare, infektologa a dalsich odbornosti. Multidiscipli-
narni pristup je proto kli¢ovy pro minimalizaci rizika fatalniho
pribéhu téchto komplikaci.

Stiret zajmu: Autofi prohlasuji, ze nemaji Zadny konflikt zajma.

BCG terapie predstavuje ucinnou, avsak potencialné riziko-
vou modalitu [é¢by NMIBC. Prezentované kazuistiky ukazuji,

Prohlaseni o podpore: Zpracovani tohoto ¢lanku nebylo podpofeno
zadnou spolec¢nosti.
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