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CASOS CLINICOS

Criptococosis cutanea simil pioderma
gangrenoso en paciente inmunosuprimido no VIH

Cutaneous cryptococcosis simile pyoderma
gangrenosum in a immunosuppressed non HIV patient

Liliana Olivares!, Marina Gagliardi2, Julieta Fischer3, Esteban Maronna“, Alicia Arechavala>

RESUMEN

La criptococosis es una micosis sistémica de distribucién universal
ocasionada por un grupo de levaduras capsuladas del género
Cryptococcus. Existen dos especies patégenas para el hombre:
Cryptococcus neoformans y Cryptococcus gattii. La fuente de infeccién
es exdgena. Se plantean dos formas clinicas de criptococosis cutd-
nea, sequin exista o no diseminacion sistémica: criptococosis cutdnea

ABSTRACT

(ryptococcosis is a systemic mycosis with universal distribution caused by
encapsulated yeasts of the genus Cryptococcus. There are two pathogenic
species: Cryptococcus neoformans and Cryptococcus gattii. The source of
infection is exogenous. There are two clinical forms of cutaneous cryptoc-
cocosis, according existence or not of systemic dissemination: secondary
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secundaria (CCS) y primaria (CCP) respectivamente. Presentamos un
caso de CCS en un paciente no VIH, inmunosuprimido por corticote-
rapia prolongada.
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cutaneous cryptococcosis (SCC) and primary (PCC) respectively. We report a
case of SCCin a immunosuppressed non HIV patient, secondary to prolon-
ged corticosteroid therapy.
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CASO CLINICO

Varén de 55 afios, oriundo de Caaguazti (Para-
guay), con enfermedad pulmonar obstructiva crénica
(EPOC) en tratamiento con corticoides inhalatorios y
sistémicos a bajas dosis (10 a 20 mg de mepredniso-
na a demanda) mantenido durante afos. Presentaba
una tlcera en pierna izquierda de un afio de evolucidn,
intensamente dolorosa, sin respuesta a multiples trata-
mientos antibidticos tépicos y orales.

Al examen fisico dermatoldgico: extensa tlcera de
bordes geograficos, necréticos, al igual que el fondo,
con pulsos periféricos presentes que abarcan casi la
totalidad de la pierna izquierda (Foto 1). El intenso
dolor y la falta de respuesta a los antibiéticos evocaron
inicialmente el diagndstico de pioderma gangrenoso
ulcerado, a pesar del cardcter necrético de sus bordes.

Dentro de los estudios complementarios realiza-
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dos se destaca: eritrosedimentacién globular acelerada
(100 mm/h), linfopenia de células CD4+ (recuento:
238 cél/mm3), serologia para VIH negativa, espiro-
metria con patrén obstructivo crénico, radiografia y
tomografia computada (TAC) de térax sin infilcrados
patoldgicos. Se descartaron enfermedades asociadas
a pioderma gangrenoso como neoplasias y colageno-
patias, con frotis de sangre periférica, TAC de tdrax,
abdomen y pelvis sin particularidades y marcadores
tumorales que resultaron negativos al igual que el co-
ldgenograma. Se tomaron biopsias cutdneas para his-
topatologfa y cultivos de gérmenes comunes, hongos
y micobacterias. A la espera de dichos resultados se
inicié tratamiento con dexametasona 8 mg/dia (equi-
valente a 40 mg de prednisona), sin respuesta y con
persistencia del dolor. A los 10 dias aparecid, en cara
posterior de muslo homolateral, una placa eritematosa
que evolucioné hacia la abscedacién (Foto 2). Dada
la falta de respuesta al tratamiento esteroideo sumado
al hallazgo de linfopenia de células CD4+ no asociada
al VIH, en un paciente con antecedente de EPOC y
consumo crénico de esteroides sistémicos, se planted la
posibilidad diagnéstica de histoplasmosis diseminada
crénica, por lo que se escarificé el fondo de la dlcera
(citodiagndstico de Tzanck), donde se observaron le-
vaduras capsuladas compatibles con Cryprococcus spp.
Histopatologia de biopsia de fondo de tlcera: en der-
mis, infiltrado linfohistiocitario con células gigantes
(Foto 3).

Con técnica de PAS y Grocott (Foto 4): levaduras
redondeadas intracelulares compatibles con Cryprococ-
cus. Cultivo micolégico de biopsia cutdnea: desarrollo
de colonias amarronadas de aspecto mucoide compati-
bles con Cryptococcus neoformans. Se confirmé el com-
promiso sistémico con la antigenemia positiva para
Cryprococcus con titulo 1/10. Los estudios micoldgicos
de LCR y hemocultivos fueron negativos.

Con el aislamiento en piel del hongo (citodiagnéstico
de Tzanck y cultivo), la antigenemia positiva y el hallaz-
go de inmunodepresién celular (recuento de linfocitos
CD4+ 238 cél/mm3) vinculada al consumo crénico de
esteroides sistémicos, se arribé al diagnéstico de CCS.

Inicié tratamiento con anfotericina B en dosis cre-
cientes (hasta 0,7 mg/kg/dia) y fluconazol 800 mg/dia
EV. A la semana, evolucioné con cuadro compatible
con sepsis por lo que se derivé a terapia intensiva, con
rescate de Pseudomonas spp. en el lavado broncoalveo-
lar y cultivo negativo para hongos. El paciente evolu-
cioné térpidamente y fallecié a los pocos dias.

FOTO 1: Extensa Ulcera de bordes geogréficos, necréticos, al igual que el
fondo.

FOTO 2: Placa eritematosa que evoluciond hacia la abscedacion.
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FOTO 3: En dermis, infiltrado linfohistiocitario con células gigantes
(HyE, 400x).

FOTO 4: Levaduras intracelulares redondeadas vinculables a Cryptococcus
(Grocott, 400x).

COMENTARIO

La criptococosis es una micosis sistémica de distri-
bucién universal ocasionada por un grupo heterogéneo
de levaduras capsuladas del género Cryprococcus. Exis-
ten dos especies patégenas para el hombre: C. neofor-
mans, con sus dos variedades (grubii y neoformans) y C.
gartii. La cdpsula determina los diferentes serotipos de
cada especie. Para diferenciar una especie de otra debe
determinarse la capacidad de desarrollo en medios con
sustratos especificos como canavanina-glicina-azul de
bromotimol (CGB):2.

Ambas especies presentan diferencias epidemioldgi-
cas, el C. neoformans se encuentra en la mayoria de los
paises, mientras que el C. gartii tiene una distribucion
restringida a regiones tropicales y subtropicales!-3. Esta
tltima especie es aislada mayoritariamente en sujetos in-
munocompetentes, a diferencia del C. neoformans cuya

incidencia aumentd considerablemente a partir de la apa-
ricién del virus VIH (en especial la variedad grubii)-24.
Con respecto al hébitat, C. neoformans se encuentra en
deyecciones de aves (principalmente palomas) que con-
taminan los suelos y menos frecuentemente en corteza y
huecos de drboles y frutas, mientras que C. gasii se halla
principalmente en 4rboles, en especial Eucaliptus!-3.

El hongo ingresa por via inhalatoria al pulmén y alli
permanece en estado latente, comportindose como un
microorganismo oportunista con diseminacién sistémi-
ca en situaciones de inmunosupresién como: infeccién
por VIH, corticoterapias prolongadas (como ocurri6 en
nuestro paciente), trasplante de 6rganos, neoplasias’>3.

La afectacidn cutdnea se presenta en el 15% de los
pacientes con criptococosis diseminada, situacién co-
nocida como criptococosis cutdnea secundaria (CCS),
resultado de la diseminacién hematégena del hongo!-3.
En la criptococosis cutdnea primaria (CCP), menos
frecuente, el microorganismo ingresa a partir de un
traumatismo en la piel. Esta modalidad clinica ocurre
generalmente en individuos inmunocompetentes en
contacto directo con la fuente (colombéfilos, carpinte-
ros, taladores de drboles) por lo que las lesiones suelen
ser solitarias y en dreas descubiertas, sin evidencia de
signos de diseminacién a otros drganos®>¢. Dentro de
las lesiones, el panadizo es la més frecuente, seguido de
celulitis, nédulos, tlcerass.

La CCS predomina en pacientes con inmunodefi-
ciencia celular y se caracteriza por un amplio polimor-
fismo lesional que incluye: papulas, pustulas, placas tipo
celulitis, abscesos, tlceras cubiertas de costras necréti-
cas'4. Dicho polimorfismo suscita multiples diagnds-
ticos diferenciales, entre ellos el pioderma gangrenoso
como en el caso presentado, as{ como también con la
histoplasmosis, tanto por el cardcter doloroso de la dl-
cera como por la refractariedad a la terapia antibidtica.

Se destaca que en pacientes con CCS y sida (6%
de los casos de CCS), las lesiones suelen ser multiples,
papulo-costrosas, de aspecto moluscoide o acneiforme,
y pueden coexistir con lesiones de molusco contagioso,
histoplasmosis o herpes?, de ah{ la utilidad de la escari-
ficacién como herramienta de diagndstico rdpido.

El diagndstico de criptococosis cutdnea se basa en
la observacién microscépica directa (citodiagndstico
de Tzanck) de levaduras capsuladas, y en el cultivo de
muestras de piel. Las mismas son incubadas en medios
tradicionales a 28°C y 37°C, con formacién de colo-
nias color marrén-beige de aspecto mucoide!. En los
cortes histoldgicos, el hongo se reconoce en forma de
levaduras capsuladas, de forma esférica u oval, con pa-
red celular de doble contorno y rodeadas de un espacio
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vacio que representa la tincién negativa de la cdpsulal.
Esta tltima se pone en evidencia con tinciones especia-
les como mucicarmina o Alcian Blue?7.

Una vez realizado el diagnéstico, es imperante des-
cartar el compromiso sistémico pulmonar o meningeo,
a través de estudios complementarios como radiografia
de torax, cultivos de sangre y orina, puncién lumbar
y antigenemia®>2. Esta tltima determinacién permite
la deteccién sérica del antigeno capsular de criptococo
con una sensibilidad y especificidad > 90%%8.

El tratamiento de eleccidn es anfotericina B 0,7 mg/
kg/dia EV y 5-fluorocitocina 25 mg/kg cada 6 horas
VO. Dado que en nuestro pais esta tltima droga no
estd disponible, la asociacién con fluconazol 800 mg/
dia VO o EV es una alternativa vdlida'?. En ausencia de
compromiso sistémico, la terapia con azoles fluconazol
o itraconazol 400 mg/dia VO es la primera opcién!-24.

El prondstico de los pacientes con CCS depende
del reconocimiento temprano de la infeccién, del esta-
do inmunolégico del paciente y de las comorbilidades
asociadas’. Con el tratamiento de eleccién menciona-
do, se logra remisién clinica completa (desaparicién
de los sintomas y negativizacién de los cultivos) en el
90% de los pacientes VIH negativos y en el 65% de los
VIH positivos!.

En conclusién, la CCS es una complicacién infecto-
l6gica infrecuente, pero posible en un contexto de inmu-
nosupresién vinculada o no al sida, con escasas comuni-
caciones en la bibliografia nacional”:10. El polimorfismo
lesional de la criptococosis cutdnea puede dificultar su
diagndstico, de ahf la importancia de contextualizar di-
chas lesiones en el marco de una inmunodepresién para
orientar la bisqueda de una micosis oportunista.
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