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Resumen

La inmunosupresion que acompafia a los pacientes con virus de inmunodeficiencia humana
(VIH) los hace vulnerables al desarrollo de criptococosis meningea. Pocas veces, sin embargo, se ha
descrito linfadenitis por Cryptococcus neoformans en estos pacientes. Se presenta un paciente VIH
positivo a quien se le detectd tempranamente criptococosis de las meninges y de un ganglio linfatico
supraclavicular izquierdo. El tratamiento secuencial con anfotericina B y fluconazol permitié una
buena respuesta clinica. En la criptococosis la linfadenitis también puede ser el resultado de una
reconstitucion inmunologica después del tratamiento con terapia antirretroviral de alta efectividad
(HAART). Debido a la diversa etiologia de la linfadenopatia en pacientes VIH positivos, es
necesario hacer estudios diagndsticos histopatologicos y microbioldgicos para instaurar un trata-
miento especifico y oportuno (Acta Med Colomb 2004; 29: 44-47)
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Abstract

Immunosuppression in HIV patients makes them vulnerable to meningeal cryptococcosis.
Rarely, though, has lymphadenitis by Cryptococcus neoformans been described in these patients.
The present case refers to an HIV positive patient with early diagnosis of meningeal crytococcosis
and a left supraclavicular lymph node. Sequential treatment with amphotericin B and fluconazole
resulted in a good clinical response. In cryptococcosis, lymphadenitis can also appear as the
outcome of immunological reconstitution after treatment with highly active antiretroviral therapy
(HAART). Due to the diverse etiology of lymphadenitis in HIV positive patients it is necessary to
carry out histopathological and microbiological diagnostic studies to allow a timely and specific
treatment. (Acta Med Colomb 2004; 29: 44-47)
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Descripcion del caso

Se trata de un hombre de 33 afnos de edad, residente en
Cucuta, de ocupacidén comerciante a quien en diciembre de
2002 le fue diagnosticada infeccidon por virus de
inmunodeficiencia humana (VIH). Como parte del estudio
de deteccidon temprana de criptococosis e histoplasmosis en
pacientes con VIH (1), se obtuvo muestra de suero para
determinar la presencia de antigeno capsular de C.
neoformans. La prueba del latex fue informada como reactiva
auna dilucion de 1:8. Se procedio a la busqueda del paciente,
el cual una vez contactado, refirio haber presentado en las
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ultimas dos semanas fiebre ocasional acompaflada de cefa-
lea. Se hospitalizé para confirmar la criptococosis. Como
antecedentes importantes refirié una hepatitis viral a los 13
afios. El paciente es heterosexual con pareja estable,
seropositiva para VIH, y una hija de dos afios, seronegativa.

El examen fisico de ingreso (enero/03) mostré un pa-
ciente en buenas condiciones nutricionales con peso de 70
kg, tension arterial 120/80 mmHg, frecuencia cardiaca 78x/,
frecuencia respiratoria 18x' temperatura axilar de 37°C. Se
palpé una pequefia adenopatia supraclavicular izquierda,
aproximadamente de 1 cm de didmetro, moévil, no dolorosa.
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La auscultacion cardiopulmonar fue normal. EI abdomen
estaba blando y no se palpaban masas ni megalias. El
examen neuroldgico reveld un paciente alerta, orientado
globalmente, diestro, con lenguaje normal, ansioso y sin
déficit cognoscitivo. No habia rigidez nucal ni signos
meningeos. Las pupilas eran de 3 mm, reactivas a la luz,
fondo de ojo normal y los demas pares craneanos no mos-
traron alteraciones. El sistema motor, la sensibilidad y la
marcha eran normales. Los reflejos miotaticos estaban si-
métricos y normales. Habia control de esfinteres.

Los examenes paraclinicos se muestran en la Tabla 1.

La biopsia del ganglio linfatico suplaclavicular izquier-
do reportd notoria deplecion linfoide y reemplazo por
granulomas de células grandes epitelioides y macréfagos
vacuolados con amplias zonas de necrosis fibrinoide y de
coagulacion, con presencia de abundantes levaduras con
capsulas gruesas (Figuras 1 a 4). Los hallazgos descritos
corresponden a una linfadenitis granulomatosa por C.
neoformans.

El paciente recibié anfotericina B durante dos semanas
para una dosis total de 625 mg (promedio 0,6 mg/kg/dia),
con buena tolerancia. Durante la hospitalizacion presento,
inicialmente, un trastorno de ansiedad que cedio con el uso
de alprazolam.

Tabla 1 Resultados de los examenes paraclinicos.

Cuadro hematico: Hematocrito 40%
Hemoglobina 14g/dl
Leucocitos 5.000/dl
Neutréfilos 3.100 (52%)
Linfocitos 1.900 (38%)

Plaquetas 217.000/dl

Glicemia: 96 mg/dl
Creatinina: 0,89 mg/dl
Proteina C reactiva: <6.0
Aminotransferasas, normales
bilirrubinas, fosfatasa alcalina,
deshidrogenasa lictica

Parcial de orina: normal

VDRL:
Tomografia de craneo simple:
Radiografia del térax:

Linfocitos T (células/pl):

Carga viral:

Liquido cefalorraquideo

no reactivo
leves cambios atrofieos corticales
normal

CD3 2.400, CD4 228,CD8 1988
Relacion CD4/CDS: 0,11

28.876 copias/ml

amarillo claro, ligeramente turbio

Presion de apertura 196 mm H,0

Células 20 xmm®

Linfocitos 20 x mm® (100%)

Glucosa 51 mg/dl

Proteinas 40,8 mg/dl

Tincion de Gram negativa

Tincion de tinta china: positiva para
blastoconidias capsuladas

Latex para criptococo reactivo

Cultivo:  Cryptococcus neoformans
variedad grubii, serotipo A
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Fue dado de alta por mejoria y se continu6 con fluconazol
400 mg diarios durante ocho semanas, al cabo de las cuales,
se disminuy0 la dosis a 200 mg diarios. El tltimo control se
hizo en mayo/03, cuando el paciente se encontraba traba-
jando, estaba asintomatico y su examen fisico era normal.
Desde su egreso recibe terapia antirretroviral con efavirenz,
zidovudina y lamivudina.

Figuras la. y b. Ganglio linfatico. Notese la deplecion linfoide y las amplias
zonas de necrosis fibrinoide y de coagulacion (Hematoxilina-Eosina 4x y 16x).

Figura 2. Ganglio linfatico. Reemplazo del tejido linfoide por granulomas de
células grandes epitelioides y macrofagos vacuolados. Abundantes levaduras
con gruesas cdpsulas mucoides (Hematoxilina-Eosina 40x).
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El estudio inmunolégico y de viremia realizados en
marzo/03, dos meses después de estar recibiendo HAART,
se muestra en la Tabla 1.

Discusion
En pacientes VIH positivos severamente inmunodepri-
midos con recuentos de células CD4 muy bajos (usualmen-
te <100/ml), la afeccion por C. neoformans suele producir
una meningitis (2). La linfadenitis criptococcica de los

Figura 3. Ganglio linfatico. Granulomas de células epitelioides y macrifagos
vacuolados y numerosas levaduras capsuladas que captan la coloracion especial
(H-E PAS 40x).

Figuras 4 a. y b. Ganglio linfatico. Abundantes levaduras gemantes (A-Blue
50xyAB-PAS 50x).
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ganglios cervicales, axilares y mediastinales se ha informa-
do raramente en pacientes VIH positivos que no han recibi-
do HAART (3-5).

Un estudio de la etiologia de la linfadenopatia extrain-
guinal de pacientes con sida seflalé que la tuberculosis era
la principal causa (3) . Estos pacientes tenian, en promedio,
un recuento de células CD4 de 44/ml y la mayoria presenta-
ba infecciones y malignidades que definen al sida.

La citologia realizada mediante aspiracion del ganglio con
aguja fina, ha mostrado un rendimiento diagndstico del 92%,
encontrandose las siguientes etiologias: micobacteriana
(Mycobacterium tuberculosis y complejo Mycobacterium
avium) 54%, VIH 26%, histoplasmosis 5%, criptococosis
2,5% y linfoma no Hodgking de alto grado 2,5% (4).

En linfadenopatia aislada observada en radiografias del
torax de pacientes infectados por el VIH, la etiologia mico-
bacteriana fue la principal (83%) y la criptococosis solo fue
responsable del 5% de los casos (5).

La linfadenopatia por C. neoformans también se presen-
ta en los pacientes con sida como un sindrome de reconsti-
tucion inmunoldgica (6-9). Se trata de pacientes que han
venido recibiendo HAART, usualmente por varios meses,
y en quienes el estado inmunolégico ha mejorado, eviden-
ciado por una disminucién de la carga viral y un aumento
en el nimero de las células CD4. Algunos de los pacientes
descritos habian tenido previamente una infeccion por C.
neoformans, recibian profilaxis secundaria con fluconazol
y sus valores de antigenemia eran bajos. El estudio
histopatoldgico de los ganglios de estos pacientes mostra-
ba, ademas de los cambios inflamatorios, la presencia de
las blastoconidias capsuladas; sin embargo, los cultivos
fueron negativos y los pacientes mejoraron con la continua-
cién del tratamiento antirretroviral y la profilaxis con
fluconazol. Algunos tuvieron una respuesta dramatica con
el uso de antiinflamatorios (7).

Se ha sugerido que la HAART, a pesar de haber modifi-
cado la historia natural de la infecciones oportunistas en
pacientes con sida, no ha cambiado las manifestaciones
clinicas de la criptococosis, la que puede, sin embargo,
presentar localizaciones inusuales ain en pacientes que
reciben profilaxis secundaria, que tienen antigenemias ba-
jas y recuentos de células CD4 superiores a 100/ml (8).

En los pacientes con sida, el sindrome de reconstitucion
inmunoldgica es el resultado de una respuesta inflamatoria
exagerada frente a un patégeno oportunista. Esta respuesta
es similar a la descrita en pacientes tuberculosos antes del
sida, en quienes el tratamiento empeoraba los sintomas y
signos de la tuberculosis, a pesar de cultivos negativos y de
mejoria del estado inmunolégico. En pacientes con VIH
estos sindromes se han descrito como respuesta a la tuber-
culosis, a la infeccién por el complejo Mycobacterium
avium, por citomegalovirus y C. neoformans (9).

Debido a que la linfadenopatia en los pacientes con VIH
tiene causas variables y también a que el nimero de casos
de infeccion por VIH y de sida estdn en aumento en Colom-
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bia (10), es de esperar que se presenten mas pacientes con

esta patologia, especialmente en las etapas tempranas de la
infeccion por el VIH. Es esencial que se realicen estudios
diagnodsticos histopatolégicos y microbiologicos para lle-
gar a un tratamiento apropiado y oportuno.
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