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RESUMEN

Se presenta el caso de un paciente de sexo masculino de

25 afos de edad con diagnostico de sindrome de inmuno-
deficiencia adquirida (SIDA) que cumple criterios para una

meningoencefalitis criptocdccica asociada a un sindrome

inflamatorio de reconstitucion inmune (SIRI), de evolucién

aguda, que debuta conun cuadro de encefalitis, mejorandola

misma luego de 48 horas de iniciado el tratamiento. El obje-
tivo de la presentacion de este caso es resaltar la asociacion

entre lameningoencefalitis por Cryptococcus neoformans y el

SIRI, descripta con poca frecuencia en la literatura y que se

empieza a observar con mas frecuencia desde la utilizaciéon

del tratamiento de alto impacto.

Palabras claves: meningoencefalitis criptocdccica, sin-
drome inflamatorio de reconstitucién inmune.

INTRODUCCION

Enlos pacientes con SIDA al mejorar larespuestainmune
secundaria a la terapia antiretroviral de alta eficacia se
puede desenmascarar una infeccion latente ocasionando
un SIRL

La meningoencefalitis criptocdccica es la manifestacion
mas comun de infeccién fangica sistémica en pacientes
infectados con el virus de inmunodeficienciahumana (VIH)
y es la tercera complicaciéon neuroldgica mas frecuente en
pacientes con SIDA.!

Presentamos el caso de un paciente con diagndstico de
SIDA, que en relacién a la instauracion de la terapia anti-
retroviral de alta eficacia, presenté un cuadro clinico de
meningoencefalitis por Cryptococcus neoformans asociada
a SIRI, asociacién descripta con poca frecuencia en la
literatura.
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CASO CLINICO

Paciente de sexo masculino de 25 afios de edad, al que se
le diagnosticé SIDA hace un afo por presentar candidiasis
esofagica con prueba de Western blot positiva; se lo medicé
con lamivudina 300mg, zidovudina 600mg y nevirapina
400mg. Presentd recuento basal de linfocitos T CD4+ de 55
células/ml y un nivel plasmatico de VIH/RNA de 63.000
copias/ml; a los cuatro meses de haber iniciado la terapia
antiretroviral de alta eficacia, en el laboratorio se observéun
aumento del recuento de linfocitos T CD4+ a 196 células/ml
y una disminucién de los niveles plasmaticos de VIH/RNA
a13.300 copias/ml con descenso de 1logaritmo,; Evolucioné
asintomatico hasta seis dias antes de la internacién, cuando
presenté nauseasy vomitos, seguidos de cefalea intensa holo-
craneana. Presentéluego alteracién del estado de conciencia
(desorientacién en tiempo y espacio) y al examen fisico de
ingreso se constatd signo de Babinski derecho y rigidez de
nuca terminal. Se realizaron punciones lumbares sucesivas,
contincién de tinta china, Ziehl-Nielsen y GRAM negativas;
en la cuarta muestra se registrd pleocitosis con recuento
de 40 células y el test de latex para Cryptococcus neoformans
resulto positivo. El dosaje en liquido cefalorraquideo (LCR)
de adenosindeaminasa (ADA), la reaccion en cadena de la
polimerasa (PCR) para herpes virus simple (HVS) Iy II
resultaronnegativos. Latomografia axial computada (TAC)
y laresonancia nuclear magnética (RNM) de cerebro fueron
normales. Se inicié tratamiento con aciclovir, tuberculos-
taticos, anfotericina B y dexametasona que se suspendid
al tercer dia, continuando la terapia con fluconazol 400mg
y glucocorticoides, presentando mejoria a las 48 horas de
instituido el mismo.

DISCUSION

Lasinfecciones oportunistas del sistemanervioso central
(SNC) son complicaciones comunes de inmunodeficiencia
avanzada en pacientes con SIDA. Entre las mas frecuentes
se encuentran la encefalitis por Toxoplasma gondii, encefalitis
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» Meningoencefalitis por Cryptococcus neoformans
» Encefalitis por Toxoplasma gondii

» Encefalitis por Citomegalovirus

» Meningoencefalitis por Micobacterium tuberculosis

» Leucoencefalopatia multifocal progresiva

Cuadro 1: "Causas de Meningoencefalitis mas comunes en SIDA"

por Citomegalovirusy lameningoencefalitis por Cryptococcus
neoformans.2 (cuadro 1).

Nuestro paciente presenté un cuadro de meningoen-
cefalitis aguda, en la cual las primeras muestras de LCR
resultaron normales, registrandose recién en la cuarta
muestra pleocitosis y test de latex positivo para Cryptococ-
cus neoformans, todo esto en el contexto de un paciente con
SIDA y sometido aterapia antiretroviral de alta eficacia con
recuperaciéon de su sistema inmune, cumpliendo con los
criterios que nos permiten establecer el diagnoéstico de una
meningoencefalitis criptococcica asociada a SIRI.

La afeccion neurolégica es la primer manifestacion de
SIDA enun 10-20% de los pacientes. Antes de laintroduccién
de la terapia antiretroviral de alta eficacia la meningoen-
cefalitis por Cryptococcus neoformans era una complicacién
comun. Los pacientes debutan con cefalea, fiebre, nauseas
y vomitos. Solo un tercio de ellos presentan caracteristicas
clinicas clasicas de meningismo (fotofobia, rigidez de nuca
y signo de Kerning positivo).3 No esta bien establecido si
el Cryptococcus neoformans aparece como resultado de una

Figura 1: "Reaccién de aglutinacion en latex de LCR positiva para
Cryptococcus neoformans™

CRITERIOS MAYORES

* Presentacion atipica de infecciones oportunistas
o tumores en pacientes que responden a la terapia
antiretroviral de alta eficacia.

* Disminucién de los niveles plasmaticos de VIH/RNA

igual o mayor a 1 logaritmolO .

CRITERIOS MENORES

« Aumento del recuento de linfocitos T CD4+ post
terapia antiretroviral de alta eficacia.

«Aumento de la respuesta inmune especifica para un
patégeno relevante.

« Resolucion espontanea de la enfermedad sin

tratamiento antimicrobiano especifico o quimoterapico
tumoral sin continuacién de la terapia antiretroviral de

alta eficacia.

Cuadro 2: "Criterios diagnosticos del sindrome inflamatorio de recons-
titucion inmune”

diseminacion de la infeccion recientemente adquirida
o representa la reactivacién de una infeccion latente. La
localizacion del hongo en el SNC puede ser influida por la
capacidad del LCR para sostener el crecimiento activo del
Cryptococcus, puesto que el LCR carece de factores anticrip-
tococcicos solubles que estan presentes en el suero normal.
EILCR y el tejido encefalico también son deficientes en fac-
tores quimiotacticosy opsénicos como los componentes del
complemento, lo que tal vez contribuya a la habitualmente
minima respuestainflamatoria encefalica alos cryptococcus.
La lesion caracteristica en el interior del encéfalo consiste
en grupos quisticos de hongos sin ninguna respuesta
inflamatoria que se propagan de forma difusa. Los sinto-
mas son inespecificos y el hecho de que el paciente tenga
una evolucion indolente o rapidamente progresiva parece
correlacionarse con el grado de inmunosupresién.4
EISIRI se definecomo un deterioro paradoéjico en el status
clinico atribuible a la recuperacion del sistema inmune,
generalmente pocas semanas después de la iniciacién de
la terapia antiretroviral de alta eficacia.5El intervalo de
tiempo entre el inicio de la terapia y la instalacion del SIRI



es muy variable con un rango de menos de una semana
hasta varios meses.® Se han postulado criterios diagnosticos
parael SIR], existiendo dos criterios mayores y tres criterios
menores. Con dos criterios mayores o dos menores mas uno
mayor se establece el diagnéstico de SIRL’ (Cuadro 2). La
meningoencefalitis por Cryptococcus neoformans asociada a
SIRI es rara.® La respuesta celular en el LCR no es un buen
indicador diagnéstico de la misma, sin embargo estos
pacientes tienen una presién elevada en el LCR, pleocitosis,
glucorraquia elevada y examen de tinta china negativo.’
El estudio diagndstico de eleccion es el test de latex para
deteccion del antigeno del Cryptococcus siendo positivo en
el 99% de las muestras séricas y en el 91% de las muestras
de LCRY (figura 1). Las neuroimagenes en la mayoria de los
casos pueden no ser utiles. La terapéutica se lleva a cabo
con corticoides y antiinflamatorios no esteroides para el
mantenimiento, sin suspender la terapia antiretroviral de
alta eficacia.

En pacientes con SIDA en tratamiento con terapia anti-
retroviral de alta eficacia, que presentan una recuperacion
del recuento de los linfocitos T CD4+ y una disminucién
de los niveles plasmaticos de VIH/RNA, con presentacion
de infecciones oportunistas a pesar de una mejoria en la
respuesta inmune, se deberia pensar en SIR], en el cual la
infeccion por meningoencefalitis criptocdccica esta descripta

- como infeccidn asociada.
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