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Caso clinico

Criptococosis diseminada en un paciente inmunocompetente:
reporte de un caso y revision de la literatura

Disseminated cryptococcosis in an immunocompetent
patient: a case report and review of the literature
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RESUMEN. La criptococosis es una enfermedad que se produce por la
infeccién de levaduras encapsuladas de las especies Cryptococcus sp.,
principalmente C. neoformansy con menor frecuencia C. gattii; se consi-
dera una infeccién oportunista debido a su mayor afeccién en pacientes
con factores de riesgo. La transmisién ocurre principalmente por medio
de las esporas o células desecadas del hongo que se encuentran presentes
en el ambiente y penetran por via respiratoria al interior del organismo;
rara vez se produce por inoculacién accidental o por la penetracion
a través de heridas o lesiones. Reportamos el caso de un varén de 52
anos, sin inmunocompromiso conocido (virus de la inmunodeficiencia
humana, diabetes mellitus tipo 2, cancer o trasplante) con criptococosis
diseminada; con cuadro clinico de dos afios de evolucién con tos y
expectoracién, hemoptoicos, pérdida ponderal, cefalea y pérdida del
estado de alerta. Se hospitalizé para estudios de extension concluyendo
en criptococosis diseminada.
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INTRODUCCION

La criptococosis es una infeccién flingica causada principal-
mente por Cryptococcus neoformans y gattii,' cominmente
se asocia con un sistema inmune comprometido. Una
infeccién diseminada en un paciente inmunocompetente
es extremadamente raro.”

Se presenta el caso de un paciente mexicano de 52 afos
de edad a quien se documenté criptococosis pulmonar y,
posteriormente, en cerebro, linfadenopatia mediastinal y
pericardio.

ABSTRACT. Cryptococcosis is a disease that is caused by the infection of
encapsulated yeasts of the species Cryptococcus sp., mainly C. neoformans
and less frequently C. gattii; it is considered an opportunistic infection
due to its greater impact on patients with risk factors. Transmission occurs
mainly through spores or dried cells of the fungus, which are present in
the environment and penetrate through the respiratory route into the
body. It rarely occurs through accidental inoculation or penetration
through wounds or lesions. We report the case of a 52-year-old man,
without known immunocompromise (human immunodeficiency virus,
type 2 diabetes, cancer or transplant) with disseminated cryptococcosis;
with clinical symptoms of 2 years of evolution with cough and
expectoration, hemoptysis, weight loss, headache and loss of alertness;
he was hospitalized for extension studies concluding in disseminated
cryptococcosis.

Keywords: cryptococcosis, disseminated cryptococcosis, Cryptococcus
gattii, immunocompetent.

PRESENTACION DEL CASO

Masculino de 52 anos, residente de Chimalhuacan, Estado
de México, de ocupacién albanil, antecedente de visita a
cuevas en Veracruz; sin enfermedades crénico-degene-
rativas, cancer, empleo de farmacos, niega tabaquismo y
etilismo. Inici6 dos afos previos, con tos con expectoracion
amarillenta, hemoptoicos ocasionales sin repercusion he-
modindmica o respiratoria; pérdida ponderal de 22 kilos
en seis meses, astenia, adinamia, disfagia a sélidos, asi
como cefalea holocraneana de forma constante sin identi-
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ficar atenuantes ni exacerbantes. Con pérdida del estado
de alerta 20 dias antes a su ingreso, acudié con médico
quien solicit estudio tomografico en el que se observa
conglomerado ganglionar a nivel de 4R paratraqueal y 7
subcarinal, a nivel de mediastino medio se observé imagen
heterogénea de 4.7 x 4.8 cm con 75 UH y realce al medio
de contraste, compresion extrinseca del eséfago y patrén
de llenado alveolar en l6bulo medio asociado a nédulos
sélidos y semisélidos espiculados (Figura 1).

Por consulta externa se realizé broncoscopia con hallazgos
de mucosa irregular con lesiones nodulares en bronquio
principal derecho que se extiende a bronquio intermediario,
toma de criobiopsias de bronquio intermediario y lavado
bronquioalveolar de l6bulo inferior derecho, con reporte de
Grocott y acido peryddico de Schiff positivos, compatible
con Cryptococcus sp., sin presencia de células malignas,
GeneXpert negativo. Se realizé panendoscopia con compre-
sion extrinseca de eséfago medio, estbmago retencionista y
gastropatia erosiva, siendo negativo para microorganismos
y células neopldsicas en la histopatologia. Se hospitalizd
para continuar abordaje e iniciar tratamiento antifiingico.
En la exploracion fisica sin alteraciones neurolégicas, torax
con ruidos respiratorios disminuidos en regién subescapular
derecha; hemograma, azoados, hemoglobina glicada en
rangos normales; sin transaminasemia ni hiperbilirrubinemia,
marcadores inflamatorios negativos, serologia para virus de
la inmunodeficiencia humana (VIH), virus de la hepatitis B
(VHB) y virus de la hepatitis C (VHC) no reactivos.

En hospitalizacién se realizé estudio tomografico
de encéfalo, pero no se encontraron alteraciones; se
realiz6 puncion lumbar con resultado positivo en panel
de meningitis para Cryptococcus, tinta china y Grocott
positivos, resultado de cultivo positivo para Cryptococ-

Figura 1: Tomografia de torax en ventana para parénquima con patrén de
llenado alveolar en I6bulo medio asociado a nodulos sélidos y semisélidos
espiculados.
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cus gattii (Figura 2). A la semana de su ingreso se realizd
biopsia pulmonar por cirugia videotoracoscopica (VATS)
de lesion de I6bulo inferior en segmento 6 y I6bulo su-
perior en segmento 3, resultado transoperatorio negativo
para malignidad, se encontré infiltracién a pericardio de
lesion mediastinal, realizandose ventana pericardica. La
histopatologia en los cortes de parénquima pulmonar con
neumonia en varias etapas de organizacién sin evidencia de
microorganismos, los cortes de pericardio y mediastino con
estructuras esféricas de pared reforzada, con pseudohifa 'y
halo periférico claro positiva para tinciones acido peryddico
de Schiff y Grocott, concluyendo criptococosis, tincién Ziehl-
Neelsen negativo. En su evolucién a los 20 dias present6
nuevamente derrame pericdrdico con separacién de 28 mm
y derrame pleural, se realiz6 lavado y drenaje de cavidad to-
racica mas ventana pericardica, tinciones, cultivo de biopsia
de pericardio y liquido pericardico negativos. Se mantuvo
tratamiento con fluconazol y anfotericina B liposomal. Se
planea seguimiento en la consulta externa para descartar
inmunodeficiencias primarias u otro factor agregado.

DISCUSION

El Cryptococcus es un género de levaduras encapsuladas
que pertenece al filo Basidiomycota y esta ampliamente
distribuido en todo el mundo. Se han descrito varias formas
de presentacion, siendo la mas frecuente la pulmonar en
su forma localizada y la meningea en su forma diseminada.
La principal via de entrada es la inhalatoria, con facilidad
de diseminacion por la via hematégena con gran tropismo
por el sistema nervioso central.?

La criptococosis pulmonar en un paciente inmuno-
competente es poco frecuente. Sin embargo, una revisién
retrospectiva en China reporté que 60% de los casos de
criptococosis pulmonar fueron diagnosticados en pacientes
inmunocompetentes.” Su diseminacién es alin mads rara,
lo cual puede llevar a complicaciones fatales, siendo su
mortalidad aun mayor que aquellos con infeccién subya-
cente por VIH, lo que hace que el diagnéstico precoz sea
fundamental.® Un estudio previo report6 que 67% de las
criptococosis pulmonares en pacientes inmunocompeten-
tes se diseminaron al sistema nervioso central causando
meningitis criptocdcica.®

Tanto el sistema inmunoldgico innato como el adaptativo
participan en la respuesta del huésped contra la infeccién
por Cryptococcus. Los macréfagos alveolares fagocitan
el Cryptococcus, y una respuesta inmune granulomatosa
puede seguir con la formacién de un nédulo subpleural o
un ganglio linfatico primario, siendo los nédulos pulmona-
res una manifestacion comun en el examen radiolégico. El
destino del Cryptococcus dentro de los macréfagos esta
determinado por el estado inmunolégico del huésped, si
se encuentra comprometido puede condicionar un acla-
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Figura 2:

A) Crecimiento de colonias en agar
Sabouraud, aspecto liso, blanquecino,
mucoso, que con el tiempo pueden
parecer secas. B) Tincion de Grocott
de muestra de tejido con presencia

de levaduras de aspecto redondo de

6 a 15 micras de paredes gruesas y
aisladas gemaciones de base derecha.

ramiento pulmonar reducido y su posible diseminaciéon.”
En aquellos que son inmunocompetentes, se ha descrito
que quienes presentan criptococosis pulmonar tienen un
defecto en su sistema inmunolégico, como el polimorfismo
en Dectin-2, estudiado por Hu en China.?

El reconocimiento de la enfermedad en pacientes inmu-
nocompetentes puede resultar dificil, ya que la presenta-
cion suele ser mas indolente y sutil, como el paciente que
se ha presentado. Esto puede provocar un retraso en el
diagnéstico e inicio del tratamiento, lo que puede causar
complicacionesy el desarrollo de una enfermedad més gra-
ve. Algunos estudios han informado una mayor mortalidad
en pacientes no infectados por el VIH que en pacientes
infectados por el VIH.? El inicio de una terapia antiflingica
es importante para la prevencién de complicaciones, que
puede ser particularmente desafiante en esta poblacion.

CONCLUSIONES

El presente reporte documenta un caso raro de criptococo-
sis diseminada por Cryptococcus gattii en un paciente inmu-
nocompetente. Enfatizamos la importancia de conocer las
diferentes formas de presentacion, asi como el diagnéstico
temprano y tratamiento oportuno para disminuir el riesgo
de complicaciones y secuelas.
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