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INFORME DE CASO

Criptococosis meningea en un paciente inmunocompetente: reporte de
un caso

Meningeal cryptococcosis in an immunocompetent patient: a case report

Paredes-Valdivieso Alexandra Maribel?, Cevallos Chavez Ricardo Isaac?,

Suarez-Merchan Silvana Jeannett', Cuzco Silva Gicela Lorena’

Recibido:2025-12-02 Aprobado:2025-07-31 Publicado: 2025-12-31
RESUMEN

INTRODUCCION: La criptococosis puede aparecer en individuos inmunocompetentes, y cur-
so clinico poco habitual, lo cual dificulta el diagnostico. La forma grave de la criptococosis
meningea se caracteriza por hipertension intracraneal y morbilidad elevada.

CASO CLINICO: Paciente masculino de 35 afios de edad, inmunocompetente, con antece-
dentes de TCE y contagio por SARS-CoV-2. El paciente muestra un cuadro clinico agudo de 2
dias de fiebre, cefalea holocraneana EVA 10/10, fotofobia, dolor retroocular, nauseas y vomitos.
Los estudios iniciales de laboratorio demuestran leucocitosis, elevaciéon de proteina C reactiva,
disminucion de células CD4 y CD8 e hidrocefalia en la TAC, presentando un indice de Evans
de 0,32. El analisis de LCR presenta hipoglucorraquia y cultivo positivo para Cryptococcus neo-
formans. Se inicia tratamiento de induccion con anfotericina B y con fluconazol, registrandose
hipopotasemia, asi como el aumento de azoados como efectos adversos, resueltos. Cultivo
de LCR negativo a las 2 semanas, con mejoria bioquimica. Al seguimiento se hizo derivacion
ventriculo-peritoneal por hidrocefalia no comunicante.

DISCUSION: Esta fue una presentacion inusualmente aguda sin inmunosupresion aparente
donde la exposicién profesional o las alteraciones inmunologicas subclinicas pueden haber te-
nido peso en su desarrollo. La criptococosis debe ser considerada en el diagnéstico diferencial
en los casos de meningitis en pacientes inmunocompetentes, sobre todo cuando se observan
factores clinicos como son hidrocefalia o en el analisis del LCR con consumo de glucosa. El
progreso positivo del paciente es acorde a un diagnéstico temprano, un control cuidadoso del
liquido cefalorraquideo y tratamiento antifingico.

CONCLUSION: La criptococosis meningea puede aparecer en pacientes inmunocompeten-
tes. La realizacion de un diagnostico a tiempo por medio de una puncion lumbar y el inicio
inmediato del tratamiento antifingico son clave para reducir las complicaciones neurologicas y
mejorar el pronostico.

PALABRAS CLAVE: Meningitis Criptocécica; Criptococcosis; Criptococosis/ tratamiento far-
macolégico; Encéfalo/parasitologia; Micosis; Liquido Cefalorraquideo

ABSTRACT

INTRODUCTION: Cryptococcosis may appear in immunocompetent individuals, with an un-
usual clinical course that complicates its diagnosis. A severe form of cryptococcosis is observed
in the meninges, characterized by intracranial hypertension and high morbidity.

CLINICAL CASE: A 35-year-old immunocompetent male with a history of head trauma and
SARS-CoV-2 infection. The patient presented with an acute clinical picture after two days of
fever, holocranial headache (VAS 10/10), photophobia, retro-orbital pain, nausea, and vomiting.
Initial laboratory studies showed leukocytosis, elevated C-reactive protein, decreased CD4 and
CD8 cell counts, and hydrocephalus on CT scan, with an Evans index of 0.32. CSF analysis
revealed hypoglycorrhachia and a positive culture for Cryptococcus neoformans. Induction the-
rapy was initiated with Amphothericin B and Fluconazole, with hypokalemia and elevated blood
urea nitrogen (BUN) levels reported as adverse effects, which resolved. Two weeks later, a
follow-up lumbar puncture with CSF culture was negative, with biochemical improvement. Ima-
ging studies revealed non-communicating hydrocephalus, prompting neurosurgical evaluation
for ventriculoperitoneal shunt placement.

DISCUSSION: This was an unusually acute clinical presentation with no apparent immuno-
suppression, where occupational exposure or subclinical immunological alterations may have
played a role in its development. Cryptococcosis should be considered in the differential diag-
nosis of meningitis in immunocompetent patients, especially when hydrocephalus is present or
when CSF analysis reveals glucose consumption. Early diagnosis, careful monitoring of cere-
brospinal fluid, and antifungal treatment have positive patient outcomes.

CONCLUSIONS: Cryptococcal meningitis can occur in immunocompetent patients. Timely di-
agnosis via lumbar puncture and immediate initiation of antifungal treatment are key to reducing
neurological complications and improving prognosis.

KEYWORDS: Meningitis, Cryptococcal; Cryptococcosis; Cryptococcosis/drug therapy; Brain/
parasitology; Mycoses; Cerebrospinal Fluid.
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INTRODUCCION

La criptococosis es una de las infecciones fingicas invasivas
mas frecuentes en los seres humanos, con aproximadamente un
milléon de nuevos casos anuales a nivel mundial '. Se trata de
una micosis de distribucion global causada principalmente por
el complejo Cryptococcus neoformans / Cryptococcus gattii®.
Mientras que C. neoformans afecta con mayor frecuencia a in-
dividuos inmunocomprometidos, C. gattii se asocia a infec-
ciones en pacientes inmunocompetentes expuestos a su nicho
ecologico, como suelos contaminados o excretas de aves 3.

Aunque la mayoria de los casos de criptococosis se registran
en personas inmunodeprimidas como pacientes con VIH/sida,
receptores de trasplantes o usuarios de terapias inmunosupre-
soras *, también se han descrito infecciones en individuos sin
factores predisponentes aparentes. En estos pacientes inmuno-
competentes, la enfermedad suele tener un curso mas insidioso
y crénico, con manifestaciones clinicas atipicas que pueden
retrasar el diagnostico. En tales casos, los sintomas predomi-
nantes incluyen cefalea persistente, alteraciones neurologicas y
signos de hipertension intracraneal, similares a los observados
en cuadros de meningoencefalitis “.

La criptococosis meningea en pacientes inmunocompe-
tentes constituye, por tanto, un desafio diagndstico, ya que su
presentacion clinica puede ser menos evidente y su evolucion
mas prolongada. Ademas, las secuelas inflamatorias, como la
hidrocefalia o el dafio neurolégico residual, son frecuentes, es-
pecialmente en infecciones por C. gattii '.

El objetivo es describir y analizar un caso de criptococosis
meningea en un paciente inmunocompetente, con el propdsito
de contribuir al reconocimiento clinico y diagndstico de esta
entidad en individuos sin inmunosupresion aparente, desta-
cando la importancia de incluirla dentro de los diagnosticos
diferenciales de las infecciones del sistema nervioso central.

CASO CLIiNICO

Paciente masculino de 35 afios, nacido y residente en Quito, de
estado civil casado, con instruccion superior tecnologica, que
trabaja como técnico en mantenimiento industrial en una em-
presa de procesamiento de madera.

Como antecedentes clinicos de importancia, refiere trauma
crancoencefalico en el afio 2022, para lo cual no recibi6 trata-
miento médico ni seguimiento. Ademas, en el mismo aflo pre-
sento infeccion por SARS-CoV-2 que no requirid hospitaliza-
cion. Niega antecedentes quirlirgicos.

El paciente presenta un cuadro clinico de dos dias de evo-
lucion, caracterizado por alza térmica no cuantificada acom-
pafiada de cefalea holocraneana intensa (EVA 10/10), de tipo
opresiva, precedida de fotofobia y dolor retroocular, ademas de
nausea y vomito alimentario en multiples ocasiones, junto con
malestar general.

Al examen fisico se registra: tension arterial 126/83 mm
Hg, frecuencia cardiaca 109 Ipm, frecuencia respiratoria 20
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rpm, saturacion de oxigeno 96% al aire ambiente y tempera-
tura 38,4 © C. Se observa paciente febril, algido, con Glasgow
15/15, piel caliente y conjuntivas palidas. Cuello sin signos
de irritacion meningea. Corazon taquicardico; pulmones con
murmullo vesicular disminuido, sin ruidos agregados; resto del
examen fisico sin alteraciones.

Al examen neuroldgico, lenguaje incoherente por mo-
mentos y tendencia a mantener los ojos cerrados. El resto sin
alteraciones.

En la tabla 1 se reportan los resultados de los examenes de
laboratorio realizados al ingreso, destacando leucocitosis de 14
x103/uL con desviacion a la izquierda (85,9% de neutrdfilos),
proteina C reactiva de 77,02 mg/dL y una ligera elevacion de
alanino aminotransferasa (ALT) de 62,5 UI/L. Los estudios in-
munoloégicos evidencian disminucion de linfocitos CD4 (131
células/pL) y CD8 (56 células/uL). El resto de los parametros
se encuentran dentro de los valores normales

Tabla 1. Resultados de exdmenes de laboratorio al ingreso

Examen Resultado Rangos de refe-
rencia

Biometria hematica

Leucocitos 14,04 10°%/ul.  4-10 10%/ulL

Hemoglobina 17,5 g/dl 14-18 g/dl

Hematocrito 47,70 % 40-54%

Plaquetas 383 103/uL  150-450 10%/ulL

Eosinofilos 0,10 % 0,5-5%

Linfocitos 4,50 % 25-40%

Neutrofilos 85,90 % 55-85%

Basofilos 0,10 % 0-1%

Cloro 84 98-107 mmo/L

Potasio 4.5 3,5-5,1 mmol/L

Sodio 118 136-145 mmol/L

VDRL No reactivo

AntiHIV 1 y 2, antigeno <1 <1 no reactivo/>1

P24 reactivo

HBsAg <1 <l no reactivo/>1
reactivo

Anti HCV <1 <l no reactivo/>1
reactivo

Creatinina 0.96 mg/dL 0,70 a 1,20 mg/dL

Urea 44,10 mg/dL 16,6 a 48,50 mg/dL

TGO-ASAT 26,60 U/L 0a40,0 UL

TGP-ALAT 62,50 U/L 0 a 41,0 U/L

Fosfatasa alcalina 131,00 U/L 40,0 a129,0 U/L

Gamma GT 292,00 U/L  10,0a71,0 U/L

Bilirrubina directa 0,43 mg/dL 0,0 20,3 mg/dL

Bilirrubina total 0,91 mg/dL  0,5a 1,2 mg/dL

LDH 202 U/L 0-250

Proteinas totales 5,76 g/dL 6,6-8,7 g/dL

Magnesio 2,49 mg/dL  1,6-2,6 mg/dL
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Calcio 8,92 mg/dL  8,6-10 mg/dL
Fosforo 4,5 mg/dL 2,5-4,5 mg/dL
Proteina C Reactiva 77,02 mg/dL.  0-5 mg/dL
Ultrasensible (PCR)

Linfocitos CD4 y CD8
Linfocitos CD4 131 células/pL 3%0-1400 células/

n

Linfocitos CD8 56 células/pL.  200-900 células/pL
Total de linfocitos T 189 700-2100 células/
(CD3) nL
C3 153,7 mg/dL. 90-180
c4 34,5mg/dL 10-40

Datos obtenidos de la historia clinica
Nota: valores vacios indican que no se midié ese parametro en ese control.
Fuente: Base de datos de la investigacion.

Elaborado por Autores

Con base en la clinica y los hallazgos de laboratorio, se
plantea la posibilidad de un proceso infeccioso del sistema ner-
vioso central, por lo que se realiza una tomografia axial com-
putarizada (TAC) simple de encéfalo, evidenciandose dilata-
cion de los ventriculos laterales con indice de Evans de 0.32,
hallazgo compatible con hidrocefalia.

Figura 1. Tomografia axial computarizada cerebral simple
que muestra dilatacion de los ventriculos laterales (fle-
chas). indice de Evans (IE) 0,32 (hidrocefalia).

Ante estos hallazgos, se realiza puncion lumbar para estudio
de liquido cefalorraquideo (LCR) en paciente inmunocompe-
tente con fiebre y cefalea persistente. Se procesan estudios ci-
toquimicos, citologicos y de cultivo.

El examen citoquimico muestra consumo de glucosa, suges-
tivo de infeccion bacteriana. En el cultivo del LCR obtenido
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en la primera puncion lumbar se reporta desarrollo de Crypto-

coccus neoformans.

Tabla 2. Estudios de liquido cefalorraquideo seriados y
reporte final de cultivo.

Puncion lumbar 1

Puncién lumbar 2

(dia 0) (dia 14)
Mononucleares 0% 46%
Polimorfonucleares 0% 54%
Contaje de globulos 0,0 w/L 1000 v/L
blancos en liquido
Contaje de globulos 60 u/L 28 u/L
rojos en liquido
Glucosa en LCR (mg/ 3,1 mg/dL 28.8 mg/dL
dl)
Proteinas 902 mg/dL
Color Agua de roca Agua de roca
Aspecto Ligeramente turbio  Transparente
PH 7
Piocitos 0-1/ campo

Panel molecular sin-
dromico encefalitis /
meningitis:
Deteccidn de bacterias
Deteccidn de virus

Cryptococcus neofor-
mans/gattii

Cultivo de LCR

Quantiferon TB
Ziehl-Neelsen

Positivo para le-
vaduras

No detectado
No detectado
Detectado

Cryptococcus neo-
formans (positivo)

Indeterminado

Positivo para le-
vaduras

No detectado
No detectado
Detectado

Sin crecimiento
bacteriano a las
72 h

Negativo (sin ba-
cilos acido-alcohol
resistentes)

Datos obtenidos de la historia clinica. Comparacion de los estudios de
liquido cefalorraquideo obtenidos en dos punciones lumbares realiza-
das con 14 dias de diferencia. Se observa disminucion de proteinas,
normalizacion de glucosa y ausencia de crecimiento microbiano en la
segunda muestra, compatibles con evolucion favorable al tratamiento
antifiingico.

Elaborado por: Autores

Una vez identificado Cryptococcus neoformans en el cul-
tivo, se inicia la fase de induccion del tratamiento antifungico
con anfotericina B (1,0 mg/kg/dia) mas fluconazol (1200 mg/
dia) durante 2 semanas. Durante este periodo, el paciente de-
sarrolla hipocalemia moderada y elevacion de azoados, efectos
adversos relacionados con la administracion de anfotericina B.

Se realizan ajustes en la dosis del medicamento y reposi-
cién intravenosa de electrolitos, logrando la normalizacion de
los valores de laboratorio. La evolucion clinica fue favorable,
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con disminucion de la cefalea y de los picos febriles. Ademas,
se observo mejoria en el conteo de células CD4 y CDS. La
puncion lumbar de control, realizada dos semanas después del
inicio del tratamiento antifungico, reporté cultivo negativo
para hongos (ver la tabla 2).

Posteriormente, se inicia la fase de consolidacion con flu-
conazol (400 mg/dia) durante 8 semanas. Durante esta fase se
realizé una TAC simple de encéfalo de control, donde se evi-
dencio hidrocefalia no comunicante, con ventriculos laterales
y tercer ventriculo dilatados, cuarto ventriculo conservado y
edema transependimario.

Debido a estos hallazgos, se solicitod valoracion por el ser-
vicio de Neurocirugia para manejo especializado y posible co-
locacion de derivacion ventriculo-peritoneal.

DISCUSION

La criptococosis es la causa mas comun de meningitis fun-
gica a nivel mundial y se estima una mortalidad anual de hasta
181 000 casos '. Las especies patdgenas mas relevantes son
Cryptococcus neoformans 'y C. gattii, ambas con afinidad por
el sistema nervioso central 2. Aunque clasicamente se asocia a
pacientes inmunocomprometidos, cada vez se describen mas
casos en personas aparentemente inmunocompetentes >*.

Presentacion clinica y factores predisponentes

En el caso presentado, la evolucion clinica aguda de apenas
dos dias resulta atipica para una infeccion criptococica, la cual
suele tener un curso subagudo o cronico >¢. Este hecho podria
explicarse por factores individuales del huésped, como alte-
raciones inmunologicas subclinicas no evidentes, exposicion
ocupacional intensa a ambientes con presencia de madera,
polvo y materia organica habitat natural de Cryptococcus, o se-
cuelas inmunitarias tras infeccion por SARS-CoV-2, descritas
recientemente como moduladoras de la inmunidad celular ™*

La literatura describe que la exposicion ambiental a excre-
mento de aves o madera en descomposicion representa una
fuente significativa de contagio, incluso en individuos sin in-
munodepresion aparente °.

Diagnostico diferencial y correlacion clinica

El cuadro inicial con fiebre, cefalea intensa y vomitos obligo a
descartar diagnoésticos diferenciales como la meningitis bacte-
riana aguda, la meningoencefalitis viral y la tuberculosis me-
ningea'’. La ausencia de signos meningeos clasicos y la tomo-
grafia axial computadorizada (TAC) con hidrocefalia sin otras
lesiones focales hicieron considerar una meningitis de curso
subagudo.

En comparacién con la literatura, el paciente presentd es-
casos signos neurologicos, pese a la dilatacion ventricular do-
cumentada en la tomografia. Este fenomeno ha sido descrito
en fases tempranas o en casos donde el proceso inflamatorio
es leve pero el bloqueo del flujo del liquido cefalorraquideo
genera hipertension intracraneal 12,
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Correlacion del LCR con la literatura

El analisis del LCR mostré hipoglucorraquia y cultivo posi-
tivo para C. neoformans, hallazgos consistentes con reportes
previos . Sin embargo, la persistencia de alteraciones en el
LCR tras el tratamiento antifingico inicial podria deberse a
una lenta depuracion del antigeno capsular, fenomeno descrito
en hasta el 30 % de los casos tratados con anfotericina B '*.

En este paciente, la mejoria clinica y la negativizacion del
cultivo tras dos semanas respaldan la efectividad del esquema
terapéutico, aunque las alteraciones residuales del LCR po-
drian reflejar inflamacién persistente '°.

Estudios de imagen y evolucién neuroquirurgica

No se realiz6 resonancia magnética cerebral debido a la dis-
ponibilidad limitada del equipo en el momento del diagndstico.
Sin embargo, la literatura sefiala que la RM es mas sensible
que la TAC para identificar criptococomas y compromiso pa-
renquimatoso profundo ¢!,

El control tomografico mostré hidrocefalia no comunicante
y edema transependimario, lo que motivé la interconsulta
a Neurocirugia. En la mayoria de los reportes, la colocacion
de derivacion ventriculo-peritoneal mejora el pronostico fun-
cional y disminuye la mortalidad asociada a hipertension in-
tracraneal '$1°.

Evolucion, complicaciones y pronéstico

Las principales complicaciones descritas en criptococosis
del sistema nervioso central incluyen hipertension endocraneal
(50 %), alteraciones cognitivas (28 %), hidrocefalia (3 %) y
paralisis de pares craneanos (3 %), con una mortalidad apro-
ximada del 16 % ?°. En este caso, la evolucidn fue favorable,
sin déficit neuroldgico residual tras el manejo antifingico y la
derivacion propuesta.

Comparacién con la literatura y efectividad terapéutica

El tratamiento instaurado anfotericina B mas fluconazol en
fase de induccion, seguido de consolidacion con fluconazol se
alinea con las recomendaciones internacionales actuales ?!. La
respuesta clinica observada fue concordante con los resultados
descritos en pacientes inmunocompetentes, donde la tasa de
curacion supera el 80 % 2.

En conjunto, este caso aporta evidencia de que la criptoco-
cosis meningea puede presentarse con curso clinico agudo en
pacientes sin inmunodepresion aparente, y subraya la impor-
tancia de considerar esta etiologia en el diagnostico diferencial
de meningitis de causa no filiada, especialmente en sujetos con
exposicion ambiental o antecedentes de alteraciones inmuno-
logicas leves.

CONCLUSIONES

Este caso evidencia que la criptococosis meningea puede pre-
sentarse de forma aguda incluso en pacientes inmunocom-
petentes, lo que subraya la importancia de mantener un alto
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indice de sospecha clinica ante cuadros de meningitis suba-
guda linfocitaria. La confirmacion diagnéstica mediante pun-
cion lumbar y analisis del liquido cefalorraquideo continta
siendo el método mas sensible y especifico para documentar
la infeccion.

El curso clinico descrito demuestra que, pese a no existir
inmunosupresion evidente, factores como la exposicién am-
biental o la virulencia de Cryptococcus gattii pueden predis-
poner al desarrollo de la enfermedad. El inicio temprano del
tratamiento antifungico basado en anfotericina B y 5-flucito-
sina, seguido de fluconazol en la fase de consolidacién y man-
tenimiento fue determinante para la recuperacion del paciente
y la prevencién de secuelas neurologicas graves.

La evolucion favorable observada coincide con los re-
portes actuales de la literatura, que destacan la necesidad de
un manejo integral con control estricto del LCR y seguimiento
imagenologico continuo. Finalmente, este caso resalta la rele-
vancia de considerar a la criptococosis dentro de los diagnos-
ticos diferenciales de meningitis en pacientes inmunocompe-
tentes, dado que un diagnoéstico y tratamiento oportunos re-
ducen de manera significativa la mortalidad y las complica-
ciones neurologicas asociadas.

ABREVIATURAS

VIH/SIDA: virus de Inmunodeficiencia Humana / Sindrome
de Inmunodeficiencia Adquirida

SARS COV-2: virus que causa una enfermedad respiratoria
llamada enfermedad por coronavirus de 2019 (COVID-19)
EVA: escala visual analdgica para el dolor

LCR: Liquido cefalorraquideo

TAC: Tomografia axial computadorizada

IE: Indice de Evans

C. neoformans: Cryptococcus neoformans

C. gattii: Cryptococcus gattii.
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