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Criptococosis cutanea diseminada y
sarcoma de Kaposi en paciente con SIDA.

Reporte de un caso

Dra. Rosalia Cancela,* Dra. Patricia Mendez,** Dra. Ma. del Carmen Padilla,*** Dra. Josefa Novales
Santa Coloma,*** Dra. Georgina Gonzélez Garcia,*** Dra. Edna Gonzalez Solis*****

RESUMEN

Reportamos el caso de un paciente con VIH-SIDA con criptococosis cutanea diseminada y sarcoma de Kaposi (SK). El
sarcoma de Kaposi es la neoplasia méas frecuente en el SIDA. A pesar de que la criptococosis asociada a VIH afecta predo-
minantemente a pacientes con inmunosupresion severa, el diagnostico e inicio de tratamiento temprano puede ser exitoso.

Palabras clave: Infecciones oportunistas relacionadas a SIDA, sindrome de inmunodeficiencia humana, criptococosis,

sarcoma de Kaposi.

ABSTRACT

We report a case of disseminated cryptococcosis caused by Cryptococcus neoformans is presented in a male who had
AIDS and Kaposi'sarcoma (KS) . KS is the most frequent neoplasm in patients with acquired immunodeficiency syndrome
(AIDS). Although AIDS associated cryptococcosis affects highly immunosuppressed people early diagnosis and treatment

may be successful.

Key words: AIDS-related opportunistic infections, acquired immunodeficiency syndrome, cryptococcosis, Kaposi’s sar-

coma.

Las manifestaciones cutaneas del VIH y SIDA son un
tema muy interesante desde la primera descripcion en
los afios ochenta; se han descrito infecciones oportu-
nistas y diversos tipos de cancer como complicaciones.
Existen estudios que han establecido una asociacion
respecto al grado de inmunosupresion y lesiones der-
matoldgicas encontradas (Cuadro I).

El SK sin duda es el cancer que con mayor frecuen-
cia se asocia a VIH. El riesgo de SK en pacientes con
VIH es 20,000 veces mas frecuente que en la poblacién
general; es mas comuin en homosexuales que hetero-
sexuales. Alinicio de la epidemia de SIDA el 50% de los
pacientes presentaban la enfermedad, actualmente la
incidencia es del 15%. En 1994 Chang Y cols. identifi-
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can la presencia de fragmentos de DNA de un nuevo
herpes virus en paciente con SIDA. En 1996 se obtiene
la secuencia gendmica del herpes virus asociado a sar-
coma de Kaposi (VHSK o herpes virus tipo 8).12

Se clasifica en clasico, endémico, iatrogénico y aso-
ciado a SIDA. Actualmente la forma asociada a SIDA es
la mas prevalente. La severidad y progresion de la enfer-
medad depende de la carga viral y la cuenta de CDA4.

Se han postulado diversos mecanismos oncogéni-
cos entre los que se encuentran: genes homaologos a
proto-oncogenes, con capacidad para inducir tumores
malignos, factores reguladores de interferén viral inter-
fieren con p53, regulador de apoptosis, citocinas virales
como IL-6 que tienen accién sobre células B con induc-
cién de angiogénesis. Clinicamente las lesiones son
multifocales, asintomaticas, de color rojo, violaceo o
purpura que progresan de manchas a placas o nédulos
gue pueden medir desde milimetros a centimetros de
diametro. La cara, tronco y brazos son los sitios que
con mayor frecuencia se afectan; pueden complicarse
con ulceraciones, sangrado o dolor.® Diversos factores
se han asociado al desarrollo de SK, como lo son inmu-
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CUADRO I. ASOCIACION DE LESIONES
CUTANEAS Y CONTEO DE CDA4.

Enfermedad asociada Conteo de CD4 cel/mm?

Infecciones virales
Herpes simple
Varicela zoster
Epstein-Barr

Cualquier

Cualquier

Cualquier, sin embargo
comun < 200
Citomegalovirus <100

Molusco contagioso <100

Virus del papiloma Cualquier, mas comun < 500
Infecciones bacterianas

Staphylococcus aureus Cualquier

Angiomatosis bacilar <500
Mycobacterium
tuberculosis Cualquier, comun en < 200

Micobacterias atipicas <50
Infecciones micéticas

Candida Cualquier, comun en < 200
Histoplasmosis <100

Criptococosis <50

Coccidioidomicosis <100

Infecciones parasitarias

Escabiasis Cualquier
Pneumocistosis <200
Farmacodermias Cualquier

Infecciones neopléasicas
Sarcoma de Kaposi Cualquier, comuan en < 200

Linfoma Cualquier

Enfermedades no infecciosas

Psoriasis Cualquier

Foliculitis eosinofilica <200

Erupcidn pruriginosa

papular <50

Dermatitis seborreica  Cualquier, mas comun < 200
Xerosis Cualquier, mas comun < 200

Ictiosis adquirida
Dermatitis atopica

Cualquier, mas comun < 200
Cualquier, mas comun < 200

Tomado de Adv Skin wound Care, 2004, 17: 116-127

nidad, coexistencia de infecciones virales y genéticos.
Los pacientes con cuentas de CD4 superiores a 300/
mm? y quienes no presentan otra infeccion oportunista
tienen un mejor prondstico.* La regresion del SK se ha
relacionado con los cambios del estado inmunolégico y
virolégico, se ha sugerido que los inhibidores de protea-
sa inhiben la angiogénesis, por lo que la mayoria de

dermatélogos con experiencia en pacientes con VIH no
recomiendan tratamiento especifico para SK, excepto
lesiones muy severas e iniciar de inmediato terapia al-
tamente efectiva.® Se han utilizado diversas clases de
farmacos como retinoides sintéticos, inhibidores de las
metaloproteinasas, talidomida, interleucina 12 para in-
ducir la regresion del SK en una minoria de pacientes,
sin embargo faltan mas estudios que combinen dichas
terapias y que demuestren una adecuada efectividad y
seguridad.®

La criptococosis es la infeccidon causada por el hon-
go encapsulado Cryptococcus neoformans. La infeccion
primaria en pacientes con SIDA se presenta a nivel pul-
monar y puede diseminarse por via hematégena hacia
la piel y el sistema nervioso central (SNC). Entre 10 y
15% de los pacientes con SIDA sin tratamiento desa-
rrollan lesiones cutaneas. Las lesiones se localizan con
mayor frecuencia en caray cuello, aunque pueden apa-
recer en cualquier localizacion.®” C. neoformans tiene
cuatro serotipos, A ,B, C y D con dos variedades: C.
neoformans variedad gatti y variedad neoformans (agen-
te causal en pacientes con SIDA).2°

En humanos este hongo es patdgeno bajo condicio-
nes de inmunosupresion, como linfomas, leucemia, dia-
betes mellitus, uso de agentes citotdxicos, pacientes
con trasplante renal y en pacientes VIH positivos.3°

Los pacientes con VIH presentan un defecto inmu-
nolégico por deplecion de los linfocitos CD4 en donde
se han involucrado a los linfocitos Thl y Th2.1912 En
etapas iniciales los pacientes con VIH tienen CD4 nor-
males con poca carga viral, con TH-1 de forma domi-
nante. A medida que progresa la infeccion disminuyen
los CD4, aumenta la carga viral y predominan los Th2
ocasionando que un antigeno inocuo pueda ser pato-
geno.1

La via de entrada es la inhalatoria; en pacientes in-
munocompetentes generalmente produce Unicamente
una infeccion subclinica y se limita al pulmon; mientras
gue en aquellos pacientes inmunodeprimidos puede di-
seminarse por via hematogena, pudiendo afectar la piel
y el sistema nervioso central 101314

La afectacién cutanea suele implicar enfermedad sis-
témica y puede preceder en su inicio a otras manifesta-
ciones.’®'7 La incidencia de compromiso cutaneo se en-
cuentra entre 6-15%.%% Las lesiones mucocutaneas
suelen ser polimorfas, entre las que se describen papu-
las eritematosas, nddulos, pustulas, lesiones moluscoi-
des y Ulceras. Pueden simular la morfologia de otras
patologias como herpes virus, celulitis, molusco conta-
gioso, purpura palpable, pioderma gangrenoso, lesiones
hipertréficas como rinofima y sarcoma de Kaposi.t”#
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Dimino y colaboradores describieron 7 pacientes con
criptococosis diseminada con diversas manifestaciones
cutaneas que incluyeron: nédulos verrugosos, lesiones
de aspecto moluscoide y placas induradas.'®%

En pacientes con lesiones cutaneas que no han recibi-
do tratamiento debe investigarse compromiso del SNC ya
gue en pacientes con < 100 CD4 puede haber infeccion a
este nivel en el 60% de los casos. Es de suma importan-
cia el diagndstico oportuno, debido a que la mortalidad es
muy alta cuando no recibe tratamiento (entre 70 y 80%),
gue disminuye a un 56% con el tratamiento adecuado.
Por esta razon los pacientes con diagnéstico de criptoco-
cosis por cultivo o por biopsia deben ser evaluados ex-
haustivamente para excluir enfermedad diseminada y de-
terminar el estado de la inmunidad celular.

El diagnostico se establece por la demostracion de
criptococo o su antigeno capsular en el LCR del pacien-
te. La histologia pone de manifiesto los criptococos, se
describe como gelatinosa o granulomatosa. La primera
muestra numerosos criptococos con una pobre reac-
cion inflamatoria; mientras que en la reaccién granulo-
matosa se observan pocos criptococos y una marcada
reaccion inflamatoria en la que se observan linfocitos,
células mononucleares y células gigantes.?:-2

La eleccion del tratamiento dependera de 2 factores:
el sitio anatémico involucrado y el estado inmunoldgico
del huésped. En pacientes con infeccién por VIH con
enfermedad pulmonar aislada el manejo debe ser con
fluconazol, de 200-400 mg/dia. Si existe compromiso
meningeo se debe administrar anfotericina B a dosis
de 0.7-1 mg/kg/dia asociada a fluocitosina 100 mg/kg/d
por 2 semanas, seguido de fluconazol 400 mg/d duran-
te 10 semanas. Las formulaciones lipidicas de anfoteri-
cina B pueden utilizarse cuando la funcién renal esta
comprometida.?*

El tratamiento debe mantenerse durante seis sema-
nasy en los pacientes con SIDA que presentan frecuen-
tes recaidas debe emplearse indefinidamente.”

CASO CLINICO

Se presenta el caso de un paciente del sexo masculino
de 37 afios de edad, soltero, heterosexual con diversas
parejas sexuales sin proteccion.

Presentaba dos dermatosis, la primera era una der-
matosis diseminada a cabeza, tronco y extremidades
superiores de las que afectaba pabellones auriculares,
y cara en toda su superficie, del tronco térax anterior y
posterior y de las extremidades superiores brazos y
antebrazos en todas sus caras. Estaba constituida por
multiples lesiones eritematosas de aspecto moluscoi-

de, con centro necrdtico, otras con costras hematicas
asi como una Ulcera en mejillaizquierda (Figuras 1 y 2).

La segunda dermatosis estaba localizada a la cabe-
za de la que afectaba la cara y de ésta la region frontal
izquierda constituida por una neoformacion eritemato-
violacea de forma oval, superficie lisa (Figura 3).

En el resto de piel y anexos, presentaba leucopla-
quia oral y onicomicosis (Figura 4).

Al interrogatorio refiere 4 meses previos con mal es-
tado general, pérdida de peso, lesiones en cavidad oral
por lo que acudié con médico quien diagnosticé Candi-
day realizé ELISA para VIH con resultado positivo, 2
meses después presento lesiones en piel recibiendo
manejo con antibidtico sistémico sin mejoria.

Acude a este centro y con los datos anteriores se
hace el diagnéstico presuntivo de criptococosis y sar-
coma de Kaposi, por lo que se realizé el siguiente pro-
tocolo de estudio: examen micologico directo con tinta
china observandose levaduras encapsuladas (Figura 5).

Ademas se realizaron dos biopsias incisionales, la
primera fue tomada de una lesion de mejilla y mostro
histiocitos vacuolados con numerosos criptococos en
el interior (Figura 6). La segunda de la lesion frontal que
mostro en dermis superficial, media y profunda nume-
rosos vasos neoformados de pequefio calibre, rodea-
dos por células fusiformes, que fue diagnosticada como
sarcoma de Kaposi (Figura 7).

Se solicitaron CD4 y carga viral: CD4 167 cel/mm?,
CD8 565 cel/mm?, carga viral de 2,000,000 copias/mL.
Examenes complementarios destacando Hb 11.4, LT
3.700, 75%, PMN, resto dentro de parametros normales.
Evoluciond con fiebre de 38° C, cefalea pulsétil y astenia,
por lo que fue hospitalizado en clinica del IMSS para su
estudio, se realiz6 puncion lumbar reportando: citoquimi-
co LCR: incoloro, glucosa 46 mg, prot 5.9 g/dL, DHL 3,
cel 0-2 leucos x campo, erit 2-3 campo y tinta china posi-
tiva por lo que iniciaron manejo con anfotericina B 0.5
mg/kg x 15 dias, con mejoria del cuadro.

Se decidi6 iniciar tratamiento antirretroviral tipo
HAART: Estavudina (d4T) 40 mg VO cada 12 horas,
lamivudina (3TC) 150 mg VO c¢/12 horas Yy lopinavir 3
capsulas ¢/12 h con buena tolerancia, desaparece la
fiebre 1 semana después, el citoquimico y tinta china
de control se reportd sin células y negativo respectiva-
mente. El paciente fue egresado con antirretrovirales,
fluconazol 200 mg/dia.

Los diagnosticos finales fueron VIH (+) SIDA C3, crip-
tococosis sistémica: cutanea/meningea bajo tratamiento,
sarcoma de Kaposi. El seguimiento del paciente ha sido
durante 2 afios en los cuales no ha habido recidiva de las
dermatosis, se mantiene con carga viral indetectable.
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Figura 1. Le-
sion de aspec-
to moluscoide.

Figura 2. Ulcera
con centro ne-
crotico en mejilla
izquierda.

Figura 3. Le-
sién violacea en
region frontal.

Figura 4. Placa
blanquecina en
lengua.

COMENTARIO

Presentamos el caso de un paciente del sexo masculi-
no con criptococosis y sarcoma de Kaposi. Ante lesio-
nes cutaneas por criptococo siempre se debe descartar

Figura 5. Exa-
men directo:
Levaduras en-
capsuladas.

Figura 6. Nu-
merosos cripto-
cocos 40X.

Figura 7. Célu-
las fusiformes
alrededor de
los vasos.

compromiso del Sistema Nervioso Central, como fue
en este caso, en el cual se demostré en liquido cefalo-
rraquideo, ya que el tratamiento oportuno disminuye la
mortalidad. Actualmente la terapia antirretroviral alta-
mente activa (HAART) es efectiva para la remision del
SKy aumenta la sobrevida.
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