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RESUMEN

Se presenta el caso de un paciente, sin antecedentes ni evidencias de alteraciones
de inmunidad, con un cuadro de meningoencefalitis crénica. Este fue ingresado en
tres ocasiones con diferentes diagndsticos en un periodo de 10 meses. Se le realizd
el diagndstico de neurocriptococosis, y corrobord con los estudios de tinta china y
cultivo micoldgico del liquido cefalorraquideo; no se detectd otra localizacion del
hongo en el paciente. El egresado curado, después del tratamiento con anfotericin
B y miconazol y el seguimiento inmunoldgico hasta el afio 2014; se le dio
recientemente de alta después de 10 afos, excluyéndose definitivamente la
inmunosupresion adquirida.

DeCS: Criptococosis/diagnédstico/terapia, Inmunocompetencia, Meningoencefalitis,
Miconazol.

ABSTRACT

A patient having no history or evidences of immune disorders, presented chronic
meningoencephalitis. This patient was admitted three times with different diagnosis
in @ 10-month period. The diagnosis of neurocryptococcosis was confirmed by
means of studies with India ink stain and mycological culture of cerebrospinal fluid,
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no other localization of fungus was found. The patient was discharged after the
treatment with Amphotericin B and miconazole along with immunological follow-up
to 2014; he was recently discharged after 10 years, definitely excluding an acquired
immunocompetence.

DeCS: Cryptococcosis, Immunocompetence, Meningoencephalitis, Miconazole.

INTRODUCCION

La criptococosis es una infeccionmicoética de distribucién mundial, producida
principalmente por el complejo Cryptococcus neoformans/Cryptococcusgattii (C.
neoformans/C. gattii), que se encuentran ampliamente distribuidos en la
naturaleza. C. neoformans afecta principalmente a personas inmunocomprometidas
mientras que C. gattii lo hace en pacientes inmunocompetentes expuestos al nicho
ecoldgico del hongo.' %3

Por lo general, la puerta de entrada es por via respiratoria, y posteriormente se
disemina a otras regiones del cuerpo, principalmente el sistema nervioso central.

El género Cryptococcus incluye alrededor de 100 especies, de las cuales sélo el
complejo C. neoformans/C. gattii es considerado patdgeno para los humanos. Este
complejo puede afectar cualquier region anatémica, pero tiene predileccion por el
sistema nervioso central (SNC). El C. neoformans es principalmente encontrado en
Europa, causa enfermedad con menor frecuencia. El complejo en sus dos variables
afecta tanto a pacientes inmunocomprometidos como inmunocompetentes, sin
embargo, el C. gattii puede aislarse cominmente en estos ultimos, caracterizados
por una baja mortalidad pero con secuelas neuroldgicas frecuentes.* >

El C. gattii es encontrado principalmente en climas tropicales y subtropicales, sin
embargo, un brote de C. gattii en América del Norte indica un cambio drastico en la
adaptacién de este microorganismo a otros ambientes.® ’

El C. gattii se ha aislado de una gran variedad de fuentes naturales, se le ha
asociado a eucaliptos de la variedad Eucalyptus camaldulensis y Eucalyptus
tereticornis, pero en la actualidad se ha demostrado que mas de 32 especies de
arboles de diversos géneros y familias pueden albergar a una o mas variedades del
complejo C. neoformans/ C. gattii, siendo el C. gattii quien afecta principalmente a
pacientes inmunocompetentes.®

El diagnostico microbioldgico de la criptococosis se basa en el examen microscopico
directo de la muestra, el aislamiento de la levadura, asi como la realizacién de
pruebas bioquimicas y seroldgicas. El hongo puede ser observado en preparaciones
en fresco mediante montaje con tinta china diluida en solucién salina o a la
observacion con microscopio contraste de fase, en muestras de 3 a 5 ml de liquido
cefalorraquideo (LCR).®

La meningitis por Cryptococcus puede ser similar a la producida por tuberculosis, si
se presenta de manera mas aguda puede ser confundida con meningitis viral, los
criptococomas también son similares radiolégicamente con tuberculomas o
gliomas.” *°
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Esta afeccidon antafio era poco frecuente, viéndose incrementada en los Ultimos
afios, sobre todo asociada al SIDA vy otras situaciones de inmunosupresion,
favorecida ademas por el desarrollo de medios diagndsticos modernos y mas
eficientes.''"!3 Es por ello que se decidié presentar un caso de meningoencefalitis
por criptococo en un paciente sin alteraciones de su inmunidad y que se presentd
con sintomas crénicos durante mas de diez meses.

PRESENTACION DEL CASO

Paciente masculino, de piel negra, 49 afios de edad, de ocupacion campesino y
residente en zona rural del municipio Pinar del Rio. Antecedentes patolégicos
personales: hipertension arterial (tratamiento con nifedipino hace 5 afios.

Primer ingreso: en octubre de 2004 acude por cuadro febril agudo y cefalea. Tiene
antecedentes de haber trabajado 10 dias antes en el cultivo del arroz.

Examen fisico negativo: se interpreta como una leptospirosis probable y se le
impone tratamiento con penicilina cristalina, 3 millones de unidades endovenoso
(EV) cada 6 horas. Después de 48 horas afebril, persiste ligera cefalea frontal.

Anélisis realizados: hemograma, volumen de eritrosedimentaicon (VSG), creatinina,
transaminasa glutamico-piragica (TGP), coagulograma y orina; todos dentro de
parametros normales. Primer PHP para leptospirosis negativo. Se egresa a los cinco
dias del ingreso. Persistia muy ligera cefalea frontal y continuaba afebril. Se indica
penicilina G procainica y segundo PHP en su area de salud, que resulté negativo.

Segundo ingreso: enero de 2005. Ingresa por presentar fiebre, cefalea y signos
meningeos. Se le realizd puncion lumbar (PL) con estudio citoquimico del LCR
donde se observd pleocitosis de 250 células/ml a predominio de polimorfonucleares
y glucosa normal (2,1 mmol/l). Estudio Gram del LCR que mostré diplococos Gram
positivos. Cultivo bacterioldgico del LCR negativo. Se plantea el diagndstico de
meningoencefalitis bacteriana por neumococo y se le impuso tratamiento con
ceftriaxona 2 g EV ¢/12 h por 14 dias; durante este tiempo tuvo una evolucién
lenta, la fiebre desaparecio a los 4 dias pero persistia la cefalea ligera. Al concluir el
tratamiento de 2 semanas se le repitio el estudio citoquimico del LCR, que mostrd
pleocitosis linfocitaria de 60 células/ml con glucosa normal (1,8 mmol/l). Se le
realizé una tomografia axial computarizada (TAC) simple de craneo, que resulto
normal. Se egresa con analgésicos y se cita para reconsulta, pero no asistio.

Tercer ingreso: en junio de 2005 ingresa con cuadro de estupor y hemiparesia
izquierda. En el cuerpo de guardia se le realiza TAC de craneo simple, que resultd
normal y puncion lumbar con estudio citoquimico de LCR, que mostraba pleocitosis
de 25 células/ml y glucosa normal (2,5 mmol/l).

Se ingresa con un diagndstico de encefalitis viral. Al dia siguiente se le repite la PL
en sala enviando muestras para estudio BAAR directo y cultivo, las cuales
resultaron negativas. Gram del LCR, negativo. Cultivo bacterioldgico del LCR,
negativo, examen con tinta china del LCR donde se observaron células
levaduriformes, se envié muestra para cultivo micoldgico y se obtuvo crecimiento
de Cryptococcus neoformans.

Se le realiz6 estudio de VIH que resulté negativo. Se realiza el diagndstico de
meningoencefalitis por criptococos. Se impuso el tratamiento con anfotericina B a
0,8 mg/Kg/dia durante 14 dias y después se continu6 con fluconazol 400 mg diarios
durante seis meses. Se realiz6 ademas estudio de neuroimagen y evidencia que no
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hay desplazamiento de linea media, sistema ventricular normal, no colecciones
intra o extra axiales, no signos de compromiso isquémico. (Ver figura)

Fig. Meurcimagen en una TAC simple de craneo.

No se muestra desplazamiento de la linea media, y no hay signos de compromiso
isquémico en territorio vascular, sistema ventricular normal. No hay colecciones
intra o extraaxiales, fosa posterior y cuarto ventriculo normal.

Tan pronto se impuso el tratamiento especifico comenzaron a mejorar los sintomas
y al cabo de 11 dias estaba asintomatico. Se siguid por la consulta mensualmente,
presentando una evolucion favorable. Al concluir los seis meses del tratamiento se
le repitié (PL) con estudio de tinta china y cultivo micoldgico que resultaron
negativos.

DISCUSION

El Cryptococcus neoformans puede afectar a individuos inmunocompetentes, a los
que causa infecciones localizadas clinicas y subclinicas?, y los factores de riesgo
mas importantes identificados son: el uso de corticosteroides, los procesos
linfoproliferativos y los trasplantes de 6rganos.'? 1416

La criptococosis es una entidad considerada emergente dado la incidencia creciente
en el mundo entero. No obstante, es una enfermedad poco comun en pacientes sin
inmunodepresién. Aunque se han reportado varios casos de la misma.’

En la criptococosis del SNC la droga de eleccion es la anfotericina B, que ademas de
su actividad fungica tiene efecto inmunomodulador al inducir la produccién de TNF
alfa asi como IL.1 por los macréfagos, y como medicamento alternativo esta el
fluconazol y otros aun en ensayos.

Las muestras para establecer el diagnostico consisten en LCR, exudados, esputos,
orina y suero.'® Con respecto al paciente, se considera que desde el inicio
presentaba la neurocriptococosis. Como se trata de una enfermedad poco frecuente
y que puede simular muchas otras entidades; su diagnostico se hace muy dificil y
tardio en ocasiones, sobre todo si se trata de un paciente sin antecedentes de
inmunodepresion.® ©

Revista de Ciencias Médicas de Pinar del Rio. 2014; 18(6): 1133-1139



En el primer ingreso el diagndstico de leptospirosis se imponia, mas aun en este
medio donde dicha zoonosis es tan frecuente y ante la presencia de un cuadro febril
inespecifico en un paciente con elementos epidemioldgicos de peso y ocurriendo en
la época de mayor incidencia.

En el segundo ingreso el cuadro se interpretdé como una meningoencefalitis
neumococcica. La razén fundamental fue el resultado del estudio Gram del LCR, los
criptococos pueden ser confundidos facilmente con cocos Gram positivos, y mas
considerando que los neumococos con dificultad crecen en medios de cultivo.

Ya en el tercer ingreso se imponia descartar una micosis del SNC ante la presencia
de una meningoencefalitis recidivante, lo que definitivamente ayudd a concluir el
diagndstico.! 3

Se debe siempre considerar en todo paciente con infeccion recidivante del SNC la
criptococosis y realizar al menos estudio de tinta china en todos los casos con
sospecha.
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