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RESUMEN

Se present6 el caso de un paciente con transplante renal, de 64 afos, trabajador de una granja avicola, que sufrié una
meningoencefalitis a los 6 meses de recibir tratamiento inmunosupresor. El diagnostico rapido se realizé a partir de una muestra
de liquido cefalorraquideo mediante el empleo de particulas de latex para la deteccion de antigeno de Cryptococcus spp. Después
se confirmo con el cultivo de la muestra clinica empleando agar-Sabouraud-cloranfenicol; la identificacion bioquimica se realizo
con el sistema API 20C AUX. Inmediatamente se inicid el tratamiento con anfotericina B, con posterior cambio a fluconazol
hasta negativizar los exdmenes microbiologicos. Pasados 5 meses present6 una recaida, y se reinicié el tratamiento especifico.
Se le dio seguimiento por consulta y presentd una evolucion favorable hasta 2 afios después del trasplante de érgano.

Palabras clave: Criptococosis en transplante renal, Cryptococcus neoformans, meningoencefalitis por Cryptococcus neoformans.

La criptococosis es una micosis sistémica de
distribucion mundial, producida por un hongo
levaduriforme encapsulado denominado
Cryptococcus neoformans.' La baja frecuencia
de infeccion sintomatica, en contraste con la ele-
vada tasa de exposicion a C. neoformans, sugiere
que el sistema inmune protege al hospedero con-
tra la enfermedad.'?

En pacientes inmunodeprimidos o con al-
guna enfermedad de base, este microorganis-
mo no es eliminado por los mecanismos de
defensa apropiados cuando penetra en las vias
respiratorias, sino que progresa hasta el desa-
rrollo de la infeccion.? Los transplantes de
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organos constituyen un factor de riesgo impor-
tante para el desarrollo de enfermedades opor-
tunistas.*

La infeccion se adquiere por inhalacion de
células viables del hongo, que pueden estar
presentes en las heces de las palomas y otras
aves, y que son transportadas por el aire. Las
particulas infectantes se depositan en los pul-
mones,’ y al no ser eliminadas por los meca-
nismos defensivos del hospedero, pueden
multiplicarse y circular por via hematéogena
hasta el sistema nervioso central (SNC),° que
resulta la localizacion mas frecuente y produ-
ce cuadros de meningitis o meningoencefalitis.
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PRESENTACION DEL CASO

Paciente masculino de 64 afios de edad, 64,5 kg
de peso, con transplante renal. En el mes de mar-
zo de 2004, después de 6 meses de realizado el
trasplante, con una evolucion satisfactoria y fun-
cion renal estable, acude al cuerpo de guardia del
hospital CIMEQ con una cefalea intensa de aproxi-
madamente 15 d de duracion, presentaba vomitos,
anorexia, excitacion psicomotora y desorientacion.
Se ingreso para posterior investigacion.

El paciente con antecedentes de hipertension
arterial (HTA) que evoluciona posteriormente a
insuficiencia renal preterminal, sin tratamiento
dialitico recibio trasplante de érgano con éxito. Mas
tarde, a los 6 meses, recibiendo ain tratamiento
inmunosupresor con micofenolato de mofetil, mas
ciclosporina y prednisona, decide reiniciar la acti-
vidad laboral en una granja avicola.

Se comenzaron los estudios complementarios
con el objetivo de descartar cualquier anomalia
relacionada con el cuadro encefalopatico presen-
tado por el paciente. Estos incluian resonancia
magnética nuclear (RMN) y examen ocular, am-
bos negativos. La tomografia axial computarizada
(TAC) de craneo, informé ausencia de lesiones
craneoencefalicas y en el electroencefalograma
se obtuvieron trazos desorganizados. Ante la pre-
sencia de este cuadro se le indico la puncion lum-
bar para estudiar el LCR.

El estudio citoquimico del LCR arrojo: Pandy
no reactivo, glicemia: 2,65 mmol/L (valores nor-
males 50-85 mmol/L), linfocitos: 50 mm?*(valores
normales 0-5 mm?*). Le fue practicado un estudio
serologico con el empleo de un latex especifico
para Cryptococcus spp, suministrado por el Insti-
tuto de Medicina Tropical “Pedro Kouri” (IPK), el
cual resulto positivo y permitié diagnosticar lo an-
tes posible la meningoencefalitis causada por este
microorganismo.

La confirmacion se realizo mediante la ob-
servacion directa del LCR, en busca de célu-
las levadu-riformes encapsuladas, mediante una
preparacion con tinta china como tincién ne-
gativa® y posterior cultivo de la muestra en
agar-Sabouraud-cloranfenicol a 30 °C, de 7-10 d.
La identificacion bioquimica a partir del culti-
vo puro se llevo a cabo con el método API 20C
AUX (Catalogue Analytique: API 20C AUX,

3™ ed. Biomerrieux; 1997), y quedé como
Cryptococcus neoformans.

En correspondencia con los resultados obteni-
dos se indico tratamiento con anfotericina B a dosis
de 50 mg/d durante 15 d y después por causa de la
nefrotoxicidad del medicamento y para evitar da-
fios renales se cambi6 a fluconazol oral a dosis de
100 mg/d durante 2,5 meses. Se le dio seguimiento
por consulta, para la evaluacion de la respuesta al
tratamiento, mediante la disminucion del titulo ini-
cial de antigeno circulante (1/264-1/528), detecta-
do con el latex especifico de Cryptococcus spp.

Teniendo en cuenta la respuesta favorable y
evolucion del paciente, se decidio suspender el trata-
miento, lo que trajo como consecuencia que pre-
sentara una recaida de la enfermedad a los 5 meses
de suspendido. Los sintomas reiniciaron por lo que
fueron repetidos los estudios microbiologicos del
LCR, que corroboraron el diagndstico inicial de
la meningoencefalitis por C. neoformans. El tra-
tamiento se reinicia con anfotericina B a dosis de
50 mg/d por 10 d, y posterior sustitucion por
fluconazol a dosis de 100 mg/d, el cual se sostiene
como mantenimiento, presentando una evolucion
satisfactoria hasta pasados 24 meses de haber reci-
bido el trasplante.

COMENTARIOS

La criptococosis poseia mundialmente una pre-
sentacion esporadica, pero en las dos ultimas dé-
cadas se viene produciendo, un aumento de la
incidencia como infeccion oportunista relacionada
con el SIDA. Hoy dia se considera como la me-
ningitis fungica mas frecuente en pacientes con
SIDA.¢

En Espaiia, las meningitis por Cryptococcus
representan 2 % de las enfermedades definitorias
de SIDA.° Un estudio realizado en Cuba, en va-
rios centros asistenciales en el periodo comprendi-
do entre 1986 y 1996, mostré que del total de
pacientes con Cryptococcus neoformans, 56 %
correspondia a pacientes con SIDA, 16 % a pa-
cientes con trasplantes renales y el resto con otras
enfermedades de base no precisadas; 74 % de estos
aislamientos se realizaron a partir de 1990, rela-
cionados con el desarrollo de la epidemia del virus
de la inmunodeficiencia humana en Cuba.’



En Cuba, hasta 1997, existian pocos casos de
criptococosis infantil, sin embargo, entre 1998 y
1999 se detectaron 8 casos pediatricos que pre-
sentaban compromiso con la inmunidad celular, en
los cuales se descart6 la presencia de VIH/SIDA.
Todos fueron diagnosticados como meningoence-
falitis criptococosicas.®

La criptococosis del SNC es una micosis de
desarrollo subagudo o cronico que afecta a pa-
cientes inmunodeprimidos. La manifestacion clini-
ca principal es la meningitis, frecuentemente con
evolucion subaguda.*’ En los pacientes con tras-
plantes renales la criptococosis diseminada apare-
ce como la presentacion mas frecuente,'® segun la
experiencia reportada en la bibliografia interna-
cional por otros grupos de trabajo, la incidencia
media de este microorganismo oportunista se en-
cuentra entre 0,4-5,8 % en receptores de
transplante renal.*'

La criptococosis se considera la infeccion
fingica mas comun (6 %) en pacientes con tras-
plante de 6rgano solido después de candidiasis
(68 %), y aspergillosis (23 %). Ocurre exclusi-
vamente en el periodo postrasplante, posterior
a los 6 meses de iniciado el tratamiento inmu-
nosupresor.'!

Cuando se compararon estos resultados con
los obtenidos por el grupo de trasplante del CIMEQ
se encontro, que de todos los receptores de 6rga-
no s6lido, este caso es el primero en presentar una
infeccion oportunista causada por Cryptoccoccus
neoformans, lo que representa 0,44 % de los 227
pacientes con trasplantes renales realizados hasta
la fecha en el centro.

Luego de la recuperacion del paciente, este se
reincorporod a sus labores habituales en la granja
avicola. Como el principal reservorio de este mi-
croorganismo son las deyecciones de las aves,*®
es de suponer que el contacto directo con estas
haya sido la posible fuente de infeccion en este
caso.

La mortalidad causada por la criptococosis del
SNC es elevada,'>"* aspecto fundamental a tener
en cuenta para realizar un diagnostico rapido de la
enfermedad e instaurar tratamiento lo antes posi-
ble. En este caso los signos y sintomas clinicos
desarrollados por el paciente fueron inespecificos,
no obstante, la disponibilidad de métodos rapidos y
de alta especificidad para realizar el diagnostico
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microbioldgico fueron imprescindibles para el ini-
cio de un tratamiento eficaz y una rapida recupe-
racion del paciente.

Las micosis oportunistas son una causa im-
portante de morbilidad-mortalidad entre los pacien-
tes con inmunosupresion relacionada con el
trasplante de 6rgano solido. Las infecciones son
particularmente severas en el desarrollo de los
primeros meses postrasplante; porque es una con-
secuencia inevitable de la inmunosupresion.'®!! De
ahi la importancia que reviste la higiene y el cuida-
do de estos pacientes, asi como la vigilancia per-
manente por parte del equipo médico y profesional
de la salud, que garantice la conducta a seguir y
asegure de igual manera el éxito del implante con
una mejor calidad de vida.

Cryptococcosis in renal transplant recipients
SUMMARY

This article presented the case of a 64 years-old renal transplant
recipient, who was a poultry farm worker and had suffered
meningoencephalitis six months after receiving immuno-
suppressive therapy. Rapid diagnosis was based on a cerebrospinal
fluid sample analyzed with latex particles for Cryptococcus spp
antigen detection. Culture of the clinical sample in agar-
Sabouraund-chloramphenicol medium confirmed the initial
diagnosis whereas biochemical identification was made with the
API 20C AUX system. Amphotericin B treatment was
immediately applied to the patient and later fluconazole until
microbiological tests yielded negative results. After 5 months,
the patient relapsed and restarted the specific treatment. He was
followed up on outpatient service and two year after the organ
transplantation, his recovery was favourable.

Key words: Cryptococcocis in renal transplant; Cryptococcus
neoformans, meningoencephalitis caused by Cryptococcus
neoformans.
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