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Resumen

La infeccidn humana causada por el hongo Cryptococcus
Laurentii es una entidad patoldgica realmente infrecuente,
encontrdndose pocos casos en la literatura. Reportamos el caso
de una paciente femenina de 69 aftos con meningitis causada
por esta especie asociada con linfopenia CD4 idiopdtica, la cual
fué controlada después de recibir tratamienlto con; Anfotericina
B, Fluconazol y Terapia Antituberculosa.
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Abstract

The human infection caused by Cryplococcus Laurentii is
rare, and there are few case reporis in the literature. We report
a case of a 69 year-old women with meningilis caused by this
specie associated with idiophatic CD4 lymphocytopenia, which
was controlled after treatment with anphotericin B, fluconazole
and antituberculosis therapy.
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Introduccion

Laurentii, es una de las menos reportadas entre las

diferentes especies de Cryptococcus, encontrandose
escasos reportes de afectacion meningea y de otros sistemas
por este germen; al revisar la literatura publicada entre 1975-
1998 en el Medline.

Los primercs reportes de esta entidad fueron en Atenas;
Grecia en Octubre de 1998, quienes describen asi el primer
caso de meningitis por Cryptococcus Laurentii y Cryptococ-
cus Albidus en pacientes con SIDA, ambas infecciones fueron
tratadas exitosamente con Anfotericina B y Flucitosina. "'\,

En Venezuela no conseguimos publicaciones de casos de
infeccion en el Sistema Nervioso Central por el Cryptococcus
Laurentii tanto en pacientes con estados inmunolégicos
normales ni en inmunosuprimidos.En vista de la rareza de esta
patologia, la finalidad de la realizacion del presente trabajo fue
la revision de un caso clinico diagnosticado en el Hospital: J.M.
Vargas de Caracas en Febrero de 1999,que contribuya a mejorar
el conocimiento acerca de la epidemiologia, manifestaciones
clinicas, diagnéstico y tratamiento de esta infrecuente aso-
ciacion.

I a criptococciss meningea por el hongo Cryplococcus

Caso clinico

Paciente femenina de €9 afios de edad, natural y procedente
del Estado Sucre, quien refiere inicio de enfermedad actual el
19/01/99, cuando comienza a presentar cefalea de localizacion
occipital de fuerts intensidad, pulsatil, irradiada a cuello, conco-
mitante: mareos, debilidad generalizada y fiebre medida de 39°
C de aparicion vespertina, consultando a facultativo quién indico
tratamiento con: Naproxen 500 mgr VO BID y Mercindol 1
tableta VO QID. Debido a que la paciente no presenta mejoria,
consulta nuevamente a este centro donde se decide su ingreso.

Antecedentes personales: TBC pulmonar diagnosticada
en 1979 y tratada en el Hospita! El Algodonal.

Antecedentes familiares: no contributorios,

Habitos psicobiolégicos: paciente tenia criadero de
gallinas en su casa.

Examen fisico: Paciente en regulares condiciones gen-
erales, vigil, orientada,

SV: TA:160/80mmhg, FC:80Ixm, FR:16rxm.Talla: 1.41mts.
Peso: 46 kg. IMC: 23.2 Kg/m2.

F.O: normal. Cuella: movil, no doloroso. Resto no contri-
butario.

Paraclinicos de ingreso:

Hb:14,1gr.Ht0:40.1%.Plaq:256.000.GB:11.140p/
mma3.Meutrdfilos:84.7%.Lynf:5%. Mono: 9.5%. E0s:0,6%.
Baso:2%. Sodio: 130mmol/l. Glicemia:200mg/dl.

Gasometria arterial: PH: 7,47. PCO2; 36.2 mmHg. PO2: 73,5
mmHg. HCO3: 26.8 mmol/it. Sat 02: 95,7%. VDRL: NR. HIV:
negativo. V5G: 130mm 1h.

Estudios complementarios:
EKG: frazo normal.

Hx de torax : Indice cardiotaoracico de 0.4, silueta cardiaca
normal, con infiltrado reticulonodular apical derecho.
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Meningitis por Cryptococcus Laurentii en una paciente con linfopenia CD4 idiopdtica

Tac de térax: Lesién espiculada de 6 cm. de didmetro en
vértice pulmonar derecho, con gruesa calcificacion en su
interior; ademas de multiples adenopatias calcificadas.

Tac de craneo: sin lesiones orgdnicas.

Puncion lumbar: (22/02/99): LCR de aspecto limpio,
incoloro, células 113, Lyn: 75%, monocitos: 13%, PMN: 8%,
Cloruro:679. Glucosa: 85mgr/dl, Proteinas: 25 mgr/dl, Pandy:
positive, Zielh Neelsen: negativo, Gram: negativo, levaduras
encapsuladas: 69.

Cultive LCR: (22/02/89): positivo para Criptococcus Lau-
rentii.

Electroforesis de proteinas: (03/03/99): DLN.
Inmunoglobulinas: (05/03/99): DLN,
Serologia para hongos: (26/03/99): negativa.

PL control (06/04/99): levaduras encapsuladas, aisladas muy
escasas, liquido limpido e incoloro, células:26.6 proteinas:
17 mg/dl, glucosa: 71mgr/dl, cloro:693mgr/dl.

Subpoblacién Linfocitaria: (20/04/99): CD4: 254 mma3.

IDX de ingreso:
1. Infeccion del SNC: Criptocococis meningea.

2. Infeccion respiratoria baja:

2.a Micosis profunda.

2.b TBC pulmonar reactivada A/D.
3. Trastorno hidroelectrolitico:

3.a Hiponatremia.
4. Diabetes mellitus de primera aparicion.
5. Linfopenia CD4 Idiopética.
Tratamiento:

Anfotericina B: 40 mgr VEV QD, hasta alcanzar dosis maxima
de 2 gr.

Fluconazol: 200 mgr VO OD,
Tratamiento Anti-TBC x 28 dias.
Evolucién:

La paciente respondié satisfactoriamente al tratamiento
instaurado después de una larga hospitalizacién y lenta
recuperacion.

Discusion

La criptocococis por C. Laurentil esta raramente asociada
con infeccién humana. El espectro de la infeccion clinica de
esta especie non-neoformans, es amplio y puede ir desde
lesiones localizadas hasta una infeccidn fungica diseminada,
estando principaimente relacicnado con infecciones nosoco-
miales por catéteres intravasculares y neutropenia. ® También
se han reportado casos de granulomas en piel ¥, queratitis 4,
e infeccion pulmonar ®; causados por C. Laurentii, estando en
todos los casos presente una enfermedad de base.

Es interesante destacar que el Cryptococcus Laurentii por
lo general esta asociado a otros gérmenes oportunistas a
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predominio de hongos y muy pocos son los reportes que lo
describen como Unico agente infeccioso, en nuestra paciente
solamente se aislo a este Onico gérmen en el liguido cefa-
lorragquideo.

La deficiencia linfocitaria de tipo CD4 idiopatica, es una
patologia recientemente descrita en donde la mayoria de los
casos reportados son HIV negativos, sin evidencia de factores
de riesgo para infeccion del virus de inmunodeficiencia y
ademas sin historia previa de infecciones oportunistas, estando
por lo tanto asociada a una marcada deplecién de las células
CD4, &7

The Centers for Disease Control y la World Health Organi-
zation |la define como aquella en donde el contaje de CD4 es
menor de 300/mm3 o menos de un 20% del total de linfocitos
por lo menos en 2 contajes sucesivos, sin estar asociada a pato-
logia HIV, alguna otra causa de Inmunodeficiencia o tratamiento
inmunosupresor. No se conoce ninguna zona endémica ni
evidencia de transmisiéon interhumana. @

La linfopenia CD4 idiopéatica es probablemente un sindrome
primario de inmuncdeficiencia, y la presentacién clinica es
diferente de la infeccion por HIV, aunque los pacientes son
susceptibles a infecciones oportunistas, el contaje CD4 esta
estable y no hay evidencia de hipergammablobulinemia. Todavia
es incierto si esta condicion es transmitida o adquirida, ya que
se han hegho investigaciones que evidencian que las personas
que han donado sangre a estos pacientes son inmunologi-
camente y clinicamente mMormales, B8

En nuestro caso la paciente se ajusta a los criterios diag-
nosticos anteriormente descritos, recordando de que ésta tuvo
como antecedente de importancia TBC pulmonar que respondid
adecuadamente al tratamiento Anti-TEC. Aunque no se consi-
guieron registros, si habia side estudiada inmunolégicamente
durante su primera hospitalizacion; sélo logro diagnosticarse
la deficiencia por primera vez cuando fue hospitalizada por
nosotros, realizdndose el estudio de subpoblacién linfocitaria
que reporté un contaje de CD4 de 254 mm3, ademas de una
linfopenia de un 59%.

Los criterios diagnosticos para definir linfopenia CD4
idiopatica no son unanimes v los procedimientos utilizados por
los diferentes investigadores varian de un caso a otro reali-
zandose desde: determinaciones en serie del recuento diferen-
cial de férmula blanca, cuantificacidon sérica de inmunoglo-
bulinas, titulos de antitoxinas diftérica y tetdnica , reaccion de
cadena de polimerasa para el virus HIV tipo 1 y 2; citometria de
flujo, entre otros.#12

En numerosas oportunidades se confunde el diagnéstico
instaurandose muchas veces tratamiento antituberculoso, el
cual resulta no exitoso, siendo un estimulo para el equipo
medico, hacer una evaluacién mas exhaustiva del paciente,
logrando asi diagnosticar la deficiencla CD4 por primera vez
en la mayoria de los casos.

Eltratamiento mas usado es la anfotericina B y la flucitosina,
siendo exitoso después de varias semanas de tratamiento, el
tiempo de respuesta a éste varia en cada paciente. Aunque se
plantean otras alternativas terapéuticas como: Ketoconazol,
itraconazol y Fluconazol; en donde se pueden obtener buenos
resuitados. Los casos en el cual el prondstico no fué tan favora-
ble, la causa de la muerte en el paciente no era por la infeccién
por el C. Laurentii sinc por infecciones bacterianas que
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terminaban en sepsis fulminantes. Esperamos que en un fu-
turo el diagndstico de esta patologia se haga en forma mas
rapida; para lograr asi un manejo mas adecuado de los
pacientes afectados.
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