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La criptococosis es una enfermedad habitualmente observa-
da en pacientes inmunocomprometidos incluido el sida. En
general afecta primordialmente al aparato respiratorio y al
sistema nervioso central. Presentamos un raro caso de afecta-
cién pleural sin evidencia de otro tipo de localizacién. La
revisién de la literatura sé6lo permite hallar otros 3 casos de
similares caracteristicas. Se discuten las diferentes manifesta-
ciones clinicas de la criptococosis haciendo especial hincapié
en las manifestaciones sobre el arbol respiratorio.
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Pleural effusion as the only manifestation of
cryptococcosis in a patient with AIDS

Cryptococcosis is often seen in immunodeficient patients,
including those with AIDS. It usually affects mainly the
respiratory tract and central nervous system. We present a
rare case of pleural involvement with no sign of disease at
other sites. A review of the literature yields only three other
similar cases. We discuss the diverse clinical manifestations
of cryptococcosis, particularly those found in the respiratory
tract.

La criptococosis pulmonar es una enfermedad que
ha cobrado mayor relevancia a partir de la generaliza-
cién del uso de tratamientos inmunosupresores y pos-
teriormente con la llegada del sida. Aunque la via de
entrada del germen es el aparato respiratorio, el ma-
yor problema clinico suele plantearlo la afectacion del
sistema nervioso central. En pacientes con sida, la
incidencia de criptococosis oscila entre el 6 y el
11 %. La coexistencia de afectacion pleural es baja, y
practicamente siempre aparece asociada a alteracio-
nes radioldgicas pulmonares. Se presenta el caso de un
paciente en el que s6lo se pudo demostrar criptococo-
sis pleural sin que hubiera ninguna evidencia de enfer-
medad pulmonar.

Caso clinico

Varon de 73 afios, marinero jubilado. Entre sus antece-
dentes destacaban diversas intervenciones quirdrgicas
(apendicectomia, prostatectomia, hernia de hiato, litiasis
renal), hipertension arterial en tratamiento con captopril y
hepatopatia crénica de probable origen etilico. Era promis-
cuo heterosexual y habia padecido sifilis secundaria varios
anos antes.
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Acudié al hospital por cervicalgia, inestabilidad en la
marcha y parestesias en miembro superior izquierdo de un
mes de evolucion. A su ingreso estaba afebril con buen
estado general. No habia adenopatias periféricas. Se obser-
vaban dreas de vitiligo y placas seborreicas en la cara, el
cuello y el pubis asi como pediculosis en region pectoral. La
auscultacién cardiopulmonar sélo revelaba hipoventilacién
en ambas bases. En el abdomen se palpaba hepatosplenome-
galia. En el examen neuroldgico destacaba disminucion de la
fuerza en drea cubital de miembro superior izquierdo y
adiadococinesia. Existian alteraciones de la sensibilidad pro-
pioceptiva y térmica en miembro inferior izquierdo. La
marcha era ataxica. De toda la analitica realizada, sdlo
destacaban leucopenia y trombopenia moderadas. En la
TC craneal se observé una lesion hipodensa parietooccipital
derecha compatible con un infarto isquémico.

A las 48 horas de su ingreso presentd fiebre sin foco
infeccioso claro. Se realizaron hemocultivos que fueron ne-
gativos. En los 3 dias siguientes desarrollé de forma progre-
siva disnea aprecidndose en la auscultacién pulmonar hipo-
ventilacién severa en el hemitérax izquierdo. Una radiogra-
fia de térax evidencio la existencia de derrame pleural en ese
lado de cuantia moderada (figs. | y 2). La puncién del
mismo dio salida a un liquido de aspecto seroso cuya bioqui-
mica mostraba los siguientes valores: glucosa, 112 mg/dl;
proteinas, 4,8 g/dl; LDH, 280 U. El Gram, cultivo y tincién
de Ziehl-Neelsen fueron negativos. Habia un predominio
linfocitario (92 %) en la citologia. Se realizé una toracosco-
pia y se obtuvieron varias biopsias de pleura parietal y
visceral, y en todas ellas se observé inflamacién granuloma-
tosa difusa no necrosante con abundantes células gigantes
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Fig. 1. Radiografia de térax donde se observa derrame pleural izquierdo de

moderada cuantia sin alteraciones parenq p es.

Fig. 3. Biopsia pleural que muestra el C. neoformans teiiido con muci-
carmin.

tipo Langhans en cuyo citoplasma existian levaduras esféri-
cas algunas con cdpsula de polisacdridos que se tefiia con
mucicarmin y azul Alcidn (figs. 3 y 4), todo ello diagndstico
de Criptococcus neoformans.

Tras este diagndstico se inici6 tratamiento con amfoterici-
na B y se pidié serologia para el virus de inmunodeficiencia
humana, que resultd positiva tanto por técnica de ELISA
como por Western blot.

La situacidn clinica del paciente se mantenia estable salvo
por el desarrollo de cefalea intensa. A lo largo de los 15 dias
siguientes se produjo un deterioro progresivo del nivel de
conciencia. La analitica realizada demostré disfuncion renal
y hepdtica junto a anemia severa, lo que obligd a suspender
la amfotericina B sustituyéndola por itraconazol. Una nueva
TC craneal evidencié dos imdgenes redondeadas, una en la
regidon occipital derecha y otra en la parietal izquierda con
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Fig. 2. Radiografia lateral de térax donde se chserva el derrame pleural iz-
quierdo.

Fig. 4. Tincién con azul Alcidn que muestra el C. neoformans en la biopsia
pleural.

efecto masa y captacion de contraste en anillo, cuya primera
posibilidad era toxoplasmosis cerebral. Se practic una pun-
cién lumbar que dio salida a un liquido claro con 11 leucoci-
tos, el 100 % linfocitos. La bioquimica mostraba los siguien-
tes datos: glucosa, 119 mg/dl; proteinas, 60 mg/dl;
LDH < 100 U/dl. El cultivo, tincién de Ziehl y cultivo de
Lowenstein fueron negativos. El antigeno criptocécico tanto
en suero como en LCR fueron inferiores a 1/2. Dada la
progresion de la sintomatologia neuroldgica y lo altamente
sugestivo de las lesiones intracraneales se afiadié al trata-
miento sulfadiazina y pirimetamina, y se observé una mejo-
ria lentamente progresiva, por lo que fue dado de alta a las
4 semanas. En ese momento, una radiografia de térax evi-
dencidé derrame pleural izquierdo de minima cuantia.

El paciente falleci6 2 semanas después en su domicilio sin
poder precisar la causa.
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Discusién

C. neoformans es un hongo levaduriforme saprofito
ubicuo en cuanto a su distribucion. Es encapsulado y
se reproduce por gemacion. Existen 4 serotipos deno-
minados A, B, C y D. El A, D y A/D se clasifican
como variedad neoformans y suponen mas del 90 %
de los aislamientos clinicos en EE.UU.} 2, Las formas
B, C, B/C se clasifican como variedad gatti y es aisla-
da muy infrecuentemente en pacientes con sida’. La
via habitual por la que el hongo accede al organismo
es la inhalatoria. Existe una elevada resistencia prima-
ria a la infeccion, y es mds importante como factor
predisponente la alteracion de la inmunidad celular
que la propia virulencia del germen. En pacientes
inmunocompetentes la infeccién primaria suele ser
pulmonar habitualmente subclinica, por lo que antes
de la aparicion del sida era un diagndstico poco fre-
cuente, en general asociado a tratamientos inmunosu-
presores y enfermedades linfoproliferativas®.

La incidencia de criptococosis en pacientes con sida
en diversas series estadounidenses oscila entre el 6 y el
11,6 %°%. En nuestro pais, las cifras recogidas varian
entre el 1,4 y el 6 %%!'. Aunque la via de entrada es el
aparato respiratorio, el principal problema clinico vie-
ne dado por la afectacion del sistema nervioso central,
que el germen alcanza a partir del torrente sanguineo.
El 80 % de los pacientes se inician con manifestacio-
nes neuroldgicas siguiendo un amplio espectro que va
desde prdcticamente asintomaticos hasta cuadros abi-
garrados de meningitis y encefalomielitis. Es poco
frecuente la existencia de signos de focalidad neurolo-
gica®>3'2 13 En las mds amplias series publicadas en
nuestro pais no se encontré ningun caso de criptoco-
comas en la TC craneal'®'!,

El pulmo6n es un dérgano con una frecuencia de
afectacion clinica muy inferior al SNC, y se han publi-
cado cifras muy variables que oscilan en torno ai 30 %
del total de criptococosis® 1*'®, Considerando global-
mente la etiologia de las infecciones pulmonares en
pacientes con sida, C. neoformans representa alrede-
dor del 2 % del total'’. En cuanto a los patrones radio-
16gicos, las formas mas frecuentes de presentacion
son: a) infiltrados intersticiales uni o bilaterales; b)
infiltrados focales que progresan en extension; ¢) no-
dulos con o sin cavitacién; d) patréon reticulonodular

miliar, y e) adenopatias intratoracicas'® '%-2!, El derra-

me pleural es una manifestacién radiologica poco fre-
cuente que aparece asociada generalmente a la afecta-
cion pulmonar. Analizando en conjunto varias series
de criptococosis pulmonar en pacientes con sida, de
un total de 32 casos sélo seis presentaban derrame
pleural® '4-16.18 1 3 existencia de este como unica ma-
nifestacion radiolégica de enfermedad por C. neofor-
mans es excepcional. Una revision de los casos publi-
cados en la literatura inglesa en la época anterior al
sida contabilizé un total de 30 derrames pleurales,
siendo éste la unica alteracién en 1422, En el afio 1987
se refiere el primer paciente infectado por el VIH con
pleuritis criptocdcica sin afectacion pulmonar??. Has-
ta la fecha, tan sélo tenemos constancia de otros 2 ca-
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sos de similares caracteristicas, ambos fuera de nues-
tro pais’* 2%, En nuestro paciente se probo la etiologia
de la enfermedad pleural mediante la identificacion
del C. neoformans en las muestras de biopsia obteni-
das por toracoscopia, al igual que sucedi6 en el caso
francés?. En cuanto al cuadro neuroldgico de nuestro
paciente y la imagen de la TC, aunque mds indicati-
vos de toxoplasmosis, no son en absoluto diagndsti-
cos, v puede presentarse el C. neoformans como lesion
ocupante de espacio con o sin captacién de contraste
en anillo hasta en un 10 % de los casos® . Por otro
lado, la concomitancia de toxoplasmosis y criptococo-
sis es un hecho frecuente?’- 28, Existen en nuestro caso
dos datos en contra de afectacion cerebral por el C.
neoformans: a) la negatividad del antigeno criptocdci-
co tanto en suero como en LCR, y b) la buena evolu-
cion del cuadro tras la instauracion del tratamiento
antitoxoplasma que no se habia producido con amfo-
tericina B. Aunque no se realizé broncoscopia debido
a la mala situacion general del paciente, probablemen-
te habria podido demostrar criptococos en el aspirado
bronquial, pues el acceso del germen a la pleura 16gi-
camente se realiza a partir del pulmon.

El tratamiento de eleccion para la criptococosis con
afectacion del SNC es amfotericina B con o sin 5-fluo-
rocitosina. En estudios comparados de estos dos far-
macos con fluconazol, parece existir mejor tasa de
respuesta con la primera asociacion. Por otro lado,
algunos trabajos ponen en duda la necesidad de ana-
dir 5-fluorocitosina’® 2,

En resumen, se presenta un raro caso de criptococo-
sis con afectacion exclusivamente pleural probada por
biopsia en un paciente con sida. No existe ningun caso
similar publicado en nuestro pais, y es muy reducido
el nimero de ellos encontrados en toda la literatura
revisada.
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