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PRESENTACION DE CASOS

Criptococosis diseminada con compromiso
esplénico y meningeo en una paciente con

sida

Disseminated cryptococcosis with splenic and
meningeal involvement in a patient with AIDS

JAIRO LizarRAZO, EDGAR PARRA, OscAR PaRADA, NOE CASTRO,

OscARr CHAVES, YENI PERA ¢ CucuTA

Resumen

Se presenta el caso de una mujer de 37 afios de edad, con diagndstico reciente de infeccién por
VIH, que consulté por cefalea, diarrea, vomito y fiebre de dos semanas de evolucién. Se encontraba
caquéctica con una gran esplenomegalia. El estudio del liquido cefalorraquideo demostré una menin-
gitis por Cryptococcus neoformans.Las imdgenes diagnésticas evidenciaron una gran esplenomegalia
con lesiones focales. La biopsia percutdnea con aguja cortante N°18 de una de las lesiones focales
confirmé la criptococosis esplénica. La paciente recibié tratamiento secuencial con anfotericina B y
fluconazol con una evolucién satisfactoria. Las lesiones esplénicas se resolvieron completamente y la
paciente se encuentra actualmente asintomatica y recibe profilaxis secundaria con fluconazol y terapia
antirretroviral (Acta Med Colomb 2010; 35: 31-34).

Palabras clave: criptococosis, cryptococcus, infecciones oportunistas asociadas al sindrome de
inmunodeficiencia adquirida, bazo, esplenomegalia, biopsia con aguja.

Abstract

We present the case of a 37-year-old woman with a recent diagnosis of HIV-infection. The patient
consulted because of headache, diarrhea, vomit and fever of two weeks’ evolution. The patient had a
wasting syndrome, and severe splenomegaly. Cerebral spinal fluid study showed meningitis by Cryp-
tococcus neoformans. CT-scan revealed splenomegaly with focal lesions. Percutaneous biopsy with
18-gauge needle from one of the focal lesions confirmed cryptococcosis. The treatment was initiated
with amphotericin B, followed by fluconazole. The patient’s evolution has been satisfactory. Splenic
lesions resolved and the patient is now asymptomatic and on secondary profilaxis with fluconazole
and antiretroviral treatment (Acta Med Colomb 2010; 35: 31-34).

Keywords: cryptococcosis, cryptococcus, AIDS-related opportunistic infections, spleen, spleno-
megaly, needle biopsy.
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Introduccién

La criptococosis es una micosis sistémica que afecta
principalmente el sistema nervioso central (SNC) (1). Esta
micosis continda siendo, en los paises en donde la cobertura
de la terapia antirretroviral de gran actividad (TARGA) es
baja, una de las principales infecciones oportunistas del SNC
en los pacientes con sida, y en Colombia ocupa el segundo
lugar (2). En paises industrializados, en donde la TARGA
es ampliamente disponible la incidencia de la criptococosis
ha disminuido sensiblemente (3).

La esplenitis por Cryptococcus neoformans es rara y,
usualmente, se presenta como parte de una criptococosis

hallazgo de autopsia (4).

terapéutica.
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diseminada en pacientes inmusuprimidos, especialmente
en aquellos que sufren del sida y, frecuentemente, es un

A continuacién describimos el caso de una mujer con
sida que present6 criptococosis diseminada con compromiso
esplénico y meningeo, la cual tuvo una buena respuesta

Presentacion del caso
Se trata de una mujer de 37 afios de edad, natural de
Salazar de las Palmas (Norte de Santander) y procedente
de Bucaramanga, residenciada en Cicuta en los dos tltimos
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meses previos al ingreso hospitalario. Acudi6 al servicio de
consulta externa de Infectologia del Hospital Universitario
Erasmo Meoz el 20/06/08 por presentar cefalea global, opre-
sivay persistente, vomito, diarrea y fiebre de dos semanas de
evolucién. Hacia un mes se le habia confirmado el diagndsti-
co de infeccion por VIH (dos pruebas de Elisa y un Western
Blot, todas positivas) y el 07/06/08 habia iniciado terapia
antirretroviral con efavirenz, abacavir y lamivudina.

Entre los antecedentes patoldgicos refirié una biopsia
gastrica endoscépica (30/01/08) que demostrd una gastritis
antral crénica y, la presencia de colelitiasis y barro biliar
en una ecograffa abdominal total (01/03/08). Su historial
obstétrico fue de G4P4A4CO0, le habian realizado esterili-
zacién por la técnica de Pomeroy y apendicectomia. Entre
los exdmenes de laboratorio realizados antes del ingreso
tenfa como hallazgo positivo una IgG anti toxoplasma ele-
vada (46.4 Ul/mL para un normal de 0.0 a 2.0 Ul/mL), El
antigeno de superficie para la hepatitis B fue negativo. En
los dltimos meses habia perdido peso (aproximadamente
13 Kg en dos meses).

En el examen fisico se encontr6 una mujer caquéctica
con un peso de 32 kg (indice de masa corporal 14,2) con
marcada palidez mucocutdnea, con tension arterial de 110/70
mmHg, taquicardica (frecuencia cardiaca de 120 por minuto)
y taquipneica (frecuencia respiratoria de 28 por minuto) y
afebril (temperatura axilar de 37°C). La auscultacién car-
diopulmonar no evidenci6 alteraciones. En el abdomen se
palp6 el bazo aumentado de tamafio 13 cm por debajo de
la reja costal izquierda, de superficie lisa y doloroso. En el
examen ginecoldgico se evidencié una leucorrea sugestiva
de una candidiasis vaginal.

La paciente fue hospitalizada ese mismo dia y se solicita-
ron examenes de laboratorio cuyos resultados estdn consig-
nados en la Tabla 1. El hallazgo anormal mds importante fue
la pancitopenia. También se solicité una ecografia abdominal
total la cual informé como tnico hallazgo patolégico una
esplenomegalia con lesiones focales hipoecogénicas. Luego,
se realiz6 una tac abdominal (Figura 1) que demostré una
gran esplenomegalia con lesiones hipodensas focales, que
no captaban el medio de contraste.

E123/06/08 presentd un cuadro confusional con disartria
que se resolvié en pocas horas. E125/06/08 se le practicé una
puncién lumbar diagndstica. Los hallazgos del LCR (Tabla
1) fueron caracteristicos de una criptococosis meningea, la
cual se confirmé posteriormente con un cultivo, en el que se
recuperd Cryptococcus neoformans, sensible a fluconazol
y voriconazol; no se reportd sensibilidad a la anfotericina
(Corporacién para Investigaciones Bioldgicas, Medellin).
Con este diagndstico se le inicié anfotericina B intravenosa
a dosis de 0.7 mg/kg/dia.

La paciente requiri6 transfusién de cuatro unidades de
glébulos rojos. Luego de mejorar sus condiciones gene-
rales y, especialmente, la trombocitopenia, el 14/07/08 se
le realiz6 una biopsia esplénica por puncién con aguja N°
18 de una de las lesiones focales, guiada por ecografia, la
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Figura 1. TAC de abdomen. Esplenomegalia masiva con presencia de lesiones focales,
hipodensas, mds evidentes hacia el polo anterior.

cual no tuvo complicaciones. El estudio histopatolégico,
que incluy6 coloraciones especiales para hongos (Figuras
2-5) confirmé la criptococosis esplénica. El cultivo de la
biopsia fue negativo para hongos. Una prueba de latex para
Cryptococcus en suero fue reactiva a una dilucién = 1:1024.

Tabla 1. Exdmenes paraclinicos.

Examenes de laboratorio de ingreso

Cuadro hemaitico
Hemoglobina
Leucocitos
Plaquetas

Glicemia
Creatinina
Aminotransferasas
Bilirrubina directa
Sodio sérico
Potasio

Cloro sérico

Parcial de orina
Coprolégico

64 g/dL
1.100/mL (300 linfocitos/mL)
8.000/mL

105 mg/dL

1.003 mg/dL

AST 44 UI/dL ALT 64 UI/dL
1.28 mg/L

131 mEg/L

3.72 mEq/L

103.3 mEq/L

Normal
Levaduras +++

cefalorraquideo

Presi6n de apertura
Presién de cierre
Color

Aspecto

Células

Proteinas

Glucosa

Tinta china
Cultivo

Carga viral

Células CD4+:
Células CD3+:
Células CD8+:
Indice CD4+/CD8+:

Radiograffa del térax
TAC de craneo simple

Latex para Cryptococcus en suero

270 mmH20

160 mm H20
Xantocrémico
Transparente
1/mL (linfocitos 1)
78.1 mg/dL

27 mg/dL

Cryptococcus neoformans
Reactivo = 1:1024

114 copias/mL Log10 2.05
58/mL

588/mL

493/mL

0.12

Normal
Atrofia cerebral cortical leve

Positiva para blastoconidias encapsuladas
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Figura 3 (ay b). Biopsia esplénica (PAS 100x): blastoconidias alg de ellas

El nimero de células CD4+ fue de 58/mL y la carga viral
de 114 copias/mL. La paciente recibié una dosis total de
anfotericina B de 635 mg en un lapso de 22 dfas, luego se
continué con fluconazol 400 mg diarios por ocho semanas
y actualmente recibe fluconazol 200 mg diarios.

La paciente fue mejorando paulatinamente y el 16/07/08
se envi6 a su hogar. El 20/07/08 consulté por urgencias
debido a dolor en el hipocondrio izquierdo. Se encontré la
esplenomegalia de menor tamafio, la cual no evidenciaba
lesiones focales en la ecografia de control.

La evolucién en los meses siguientes fue hacia la me-
jorfa. La dltima consulta fue el 27/08/09 y se encontré una
paciente en buenas condiciones generales, trabaja en oficios
domésticos, aumento de peso (50 Kg), sin esplenomegalia
y con un examen neurolégico normal. En la dltima evalua-
cion (26/08/09) tenia una carga viral indetectable, células
CD4+: 176/mL, CD3+: 1607/mL, CD8+: 132/mL7, indice
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de C. neoformans.

CD4+/CD8+: 0,13. Recibe terapia antirretroviral (efavi-
renz, zidovudina y lamivudina) y la profilaxis secundaria
para criptococosis con fluconazol, ademads de trimetropin-
sulfametoxazol.

Discusién

La criptococosis del bazo es rara. En la Encuesta Na-
cional realizada por el Grupo Colombiano para el Estudio
de la Criptococosis durante los afios 1997-2005 de un total
de 931 casos no se informé en ninguno de ellos afectacion
esplénica (5). Usualmente, esta presentacion clinica se da
en el curso de una criptococosis diseminada y con mayor
frecuencia en los pacientes inmunocomprometidos (4, 6),
aunque ocasionalmente se ha descrito en pacientes VIH
negativos (7).

En esta paciente llama la atencién la gran esplenomegalia
que motivé la consulta. Sin embargo, fueron las manifestacio-
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nes clinicas neuroldgicas la que permitieron el rapido diag-
ndstico de la criptococosis mediante el estudio del LCR.

El abordaje diagndstico de las lesiones esplénicas se
demord en esta paciente debido a la grave trombocitopenia.
Una vez mejorada €sta, la biopsia por puncién con aguja
guiada por ecografia permiti6 el diagnéstico histopatologi-
co de la micosis. Es entendible que el cultivo de la biopsia
fuera negativo debido al tiempo que ya llevaba recibiendo
anfotericina B.

Histéricamente, los procedimientos percutdneos del bazo
guiados por imagen han sido evitados debido al temor de
un riesgo elevado de complicaciones. Entre ellas estdn la
hemorragia primaria y la puncién inadvertida del colon, la
pleura y el rifién (8). La negativa a realizar aspiraciones
esplénicas con aguja proviene de percepciones infundadas
acerca del peligro que existe de un gran riesgo de hemorra-
gia. La creencia de que el muestreo esplénico es inseguro
no estd soportada por ninguna estadistica. Aunque, como en
todo procedimiento invasor, las complicaciones pueden ocu-
rrir, las tasas de complicaciones de la biopsia esplénica son
similares a las de otros 6rganos abdominales. Una biopsia
del bazo bajo guia de ultrasonido puede realizarse en forma
segura, atn en nifos (9). Un estudio de 47 biopsias espléni-
cas demostré que las agujas N° 18 tienen la tasa diagndstica
mds alta comparada con las agujas N° 21, sin aumentar el
nimero de complicaciones, y por eso es recomendable el
uso de la aguja N°18 cortante para la biopsia guiada por
ultrasonido de lesiones esplénicas (10).

El diagndstico diferencial de las lesiones focales del bazo
incluye: quistes, abscesos, infartos, hematomas, lesiones
tumorales primarias benignas y malignas, siendo el linfoma
la mds frecuente entre las malignas, y metastasis (11).

En casos de criptococosis esplénica extensa se ha in-
formado ausencia de respuesta inflamatoria en el bazo en
presencia de los microorganismos, como sucedié en nuestro
caso (4). Como hallazgos patolégicos adicionales se ha
descrito disminucién de la pulpa blanca, vasos sanguineos
escleréticos y aumento de los depdsitos de coldgeno y de los
histiocitos, ademds de engrosamiento de la cipsula (4). La
deplecion de la pulpa blanca es una anormalidad atribuida
directamente a la infeccion por el VIH y se cree que repre-
senta una grave reduccién en el nimero de células T y una
alteracion en la funcion de los macréfagos (12).
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No obstante la gran esplenomegalia, el tratamiento de
la criptococosis con el esquema secuencial de inicio con
anfotericina B y luego con fluconazol, permitié una rdpida
mejoria clinica de la paciente y la desaparicion de las lesio-
nes esplénicas en pocas semanas.

Como conclusién, ante la presencia de esplenomegalia
con lesiones focales en las imdgenes diagndsticas en un
paciente inmunosuprimido, se debe tener en cuenta a la crip-
tococosis como diagnéstico diferencial, en mayor medida
si existen manifestaciones clinicas del SNC.
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