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Criptococosis meningea: caracteristicas y desenlace
clinico en un hospital de tercer nivel de Bogota, Colombia
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Resumen

Introduccién: la criptococosis meningea es una infeccion oportunista universal que presenta factores pro-
nosticos variables, especialmente en pacientes inmunosuprimidos.

Objetivo: identificar variables clinicas y paraclinicas asociadas con el desenlace, al final de la hospita-
lizacion, en pacientes con criptococosis meningea atendidos en un hospital de tercer nivel en Bogota,
Colombia.

Materiales y métodos: estudio observacional descriptivo. La informacién se obtuvo por medio de regis-
tros de historias clinicas de pacientes con diagnéstico confirmado de criptococosis meningea durante el
periodo 2016-2021.

Resultados: se analizaron 54 casos, el 85,2% de ellos de sexo masculino, con una mediana de edad de 38
afios. El sintoma principal fue cefalea (74,1%), con un promedio de duracién de 30 dias antes del ingreso.
El 83,3 % tenia diagnostico de VIH, con niveles de CD4 por debajo de 50 células/mm3 y recuentos eleva-
dos de carga viral. El liquido cefalorraquideo mostré en mas del 50% hipertension intracraneal, pleocito—
sis de predominio linfocitario, hiperproteinorraquia e hipoglucorraquia. El tipo de patégeno aislado mas
frecuente fue C. neoformans var neoformans. Las variables mas prevalentes en el grupo de pacientes que
fallecieron fueron la presencia de pleocitosis en LCR (p=0,025), cultivo para hongo positivo (p=0,02) y
aislamiento C. neoformans var neoformans (p=0,03).

Discusién: |a criptococosis meningea es una patologia frecuente en hombres en la cuarta década de la vida
y con infeccién por VIH, sin embargo, los factores relacionados con la mortalidad parecen variar depen-
diendo de la localizacion geogréfica.

Conclusién: en nuestro estudio los factores mas prevalentes fueron la presencia de pleocitosis en LCR,
cultivo positivo, aislamiento de C. neoformans var neoformans.
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Meningeal cryptococcosis: characteristics and clinical
outcome in a tertiary care hospital in Bogota, Colombia

Abstract

Introduction: meningeal cryptococcosis is a universal opportunistic infection that presents variable prog-
nostic factors, especially in immunosuppressed patients.

Objective: to identify clinical and paraclinical variables associated with the outcome at the end of hospita-
lization in patients with meningeal cryptococcosis treated at a tertiary care hospital in Bogot4, Colombia.

Materials and methods: descriptive observational study. The information was obtained through records
of medical records of patients with a confirmed diagnosis of meningeal cryptococcosis during the period
2016-2021.

Results: 54 cases were analyzed. 85,2% men, with a median age of 38 years. The main symptom was
headache (74,1%), with an average duration of 30 days prior to admission. 83,3 % had a diagnosis of HIV,
with CD4 levels below 50 cell/mm3 and high viral load counts. The cerebrospinal fluid showed in more
than 50% intracranial hypertension, pleocytosis of lymphocyte predominance, hyperprotein- orrhachia
and hypoglycorrhachia. The most frequent type of pathogen isolated was C. neoformans var neoformans.
And the most prevalent variables in the group of patients who died were the presence of pleocytosis in
CSF (p=0,025), culture for positive fungus (p=0,02) and isolation of C. neoformans var neoformans
(p=0.03).

Discussion: meningeal cryptococcosis is a frequent pathology in men, in the fourth decade of life and
with HIV infection, however, the factors related to mortality seem to vary depending on the geographical
location.

Conclusion: in our study, the most prevalent factors were the presence of pleocytosis in CSF, positive
culture, isolation of C. neoformans var neoformans.

Keywords: Colombia, cryptococcosis, observational study, opportunistic infections, prognosis, mor-
tality, HIV.
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Introduccién

La criptococosis es una micosis sistémica, causada
por el complejo de especies patdgenas del género
Cryptococcus sp, principalmente C. neoformans vy
en menor proporcion C. gattii (1,2). Esta micosis ha
pasado de ser un patégeno infrecuente para el ser
humano a ser un patégeno oportunista de distribu-
cion universal, debido al aumento de la poblacion
inmunodeficiente (3), y ha llegado a ser la principal
causa de meningitis en el adulto (4). En el contex-
to latinoamericano, Colombia cuenta con una de las
incidencias mas altas descritas, entre 1000 y 2500
casos/afio y una mortalidad entre 30 y 60% (4,5),
siendo los departamentos de Norte de Santandery
Bogota los que presentan una mayor prevalencia de
la enfermedad (6,7).

La mortalidad de esta micosis varia entre 30 y 50%,
dependiendo de laregién de presentacion al igual que
de sus factores prondsticos (8). Dado que en Co-
lombia la notificacion de la criptococosis meningea
no es obligatoria, se conoce poco sobre los factores
que condicionan un pronéstico desfavorable. Por lo
anterior, se decidi6 caracterizar la presentacion cli-
nica, los antecedentes médicos, de laboratorio y la
prevalencia de estos factores en los pacientes con
diagnostico de criptococosis meningea que fallecie-
ron al final de la hospitalizacion entre diciembre del
2016 y diciembre del 2021 en la Unidad de Servicios
de Salud Occidente de Kennedy (Bogot4, Colombia).

Materiales y métodos

Se realizé un estudio observacional descriptivo, de
corte transversal, a partir de la revision de historias
clinicas tanto fisicas como digitales de pacientes
hospitalizados en la Unidad de Servicios de Salud
Occidente de Kennedy con diagndstico de cripto-
cocosis meningea, entre diciembre del 2016 y di-
ciembre del 2021. El diagnostico se definid por la
positividad de tinta china o cultivo especifico para el
hongo en liquido cefalorraquideo o la presencia de
antigeno capsular sérico positivo asociado con sin-
tomas neuroloégicos. En una base de datos se regis-
traron las siguientes variables: edad, sexo, sintomas
presentados al momento del ingreso, duracién de los
sintomas, inmunosupresién y presion de apertura del
LCR; se considerd6 hipertension intracraneal cuando
la presion de apertura fue mayor de 25 cmH20. Se
describieron también las caracteristicas del citoqui-
mico, y se definié pleocitosis como la presencia de
mas de 5 cel/pl en LCR, hiperproteinorraquia como
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proteinas en LCR >50 mg/dl e hipoglucorraquia
como glucosa en LCR <50 mg/dl. Se documentaron
ademas pruebas adicionales del LCR como: cultivo,
tinta china, VDRL (por sus siglas en inglés: Venereal
Disease Research Laboratory), antigeno capsular en
suero, esquema de tratamiento utilizado y desenlace
clinico al final de la hospitalizacién.

Los pacientes con VIH fueron diagnosticados me-
diante prueba de ELISA y prueba confirmatoria de
Western blot; se registré informaciéon sobre carga
viral, conteo de células T CD4+ y TARV. Se reali-
z6 estadistica descriptiva de las variables incluidas,
las cuantitativas se presentan en forma de medidas
de tendencia central y dispersion (segin su distri-
bucién) y las cualitativas en forma de frecuencias
absolutas y relativas. Se llevo a cabo un analisis de
los factores prevalentes en el grupo de pacientes que
fallecieron al final de la hospitalizacion, para lo cual
se usd la prueba de Chi-cuadrado. Todos los calcu-
los se realizaron con SPSS 22.

El protocolo se present6 en el comité de ética en in-
vestigacion de la Subred Integrada de Servicios de
Salud Sur Occidente E.S.E y fue aprobado para su
realizacion segln se registra en el Acta 04 del 2022.

Resultados

Se obtuvieron datos de 54 historias clinicas de pa-
cientes con diagnostico de criptococosis meningea.
Dentro de las caracteristicas sociodemograficas se
encontré una mediana de edad de 38 afios, con un
85,2 % de pacientes de sexo masculino. En las varia-
bles clinicas, el promedio de duracién de los sinto-
mas hasta el momento de la consulta fue de 30 dias.
El principal sintoma manifestado en dicha oportuni-
dad fue cefalea, en 40 pacientes (74,1%), sequido de
alteracion de la conciencia con 7 casos (13%). Al ser
la criptococosis meningea una infeccion oportunista,
se exploraron variables relacionadas con algin tipo
de disfuncién inmunitaria, y se encontrd una preva-
lencia del 83,3% de infeccion por VIH en estos pa-
cientes, en los cuales la coinfeccion mas frecuente
fue la sospecha de meningitis tuberculosa (que se
definid como aquel paciente con sintomas respira-
torios, baciloscopia en esputo positiva y no mejoria
clinica con el uso de anfotericina B y fluconazol).
Con respecto a los pacientes que no cursaron con
infeccion por VIH, la principal causa de disfuncion
inmunitaria se atribuy al uso de inmunosupresores/
inmunomoduladores; esteroides en dos casos y ritu-
ximab en uno (tabla 1).
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Tabla 1. Caracteristicas demograficas y clinicas de pacientes con diagnéstico de criptococosis meningea (n=54)

Variable n %
Sexo

Hombre 46 85,2
Mujer 8 14,8
Edad (MED;RIQ) 38 (17,7-58,3)
Sintomas principales

Cefalea 40 74,1
Alteracién del estado de conciencia 7 13,0
Cambios del comportamiento 2 3,7
Convulsion 2 3,7
Fiebre 2 3,7
Pérdida de peso 1 1,9
Tiempo de duracion de los sintomas en dias (X;DE) 30,7 69,3
Infeccion por VIH 45 83,3
Tipo de coinfeccion

Coinfeccién asociada 18 334
Candidiasis 1 1,9
Herpes 1 1,9
Toxoplasmosis 1 1,9
Citomegalovirus 2 37
Neuroltes 2 3,7
Sospecha de TB meningea 9 16,7
No aplica 38 704
Otros tipos de inmunosupresion 8 14,8
Tipo de inmunosupresion

Alcoholismo 1 1,9
Desnutricion 1 1,9
Enfermedad renal crénica 1 1,9
Cancer 2 3,7
Uso de inmunomodulador 3 57
No aplica 46 85,2
Criptococosis diseminada (hemocultivos positivos)

Si 7 13,0
No 40 74,0
Sin dato 7 13,0
Tratamiento durante la hospitalizacién 53 98,1
Esquema terapéutico

Anfotericina B desoxicolato + fluconazol 31 57,4
Anfotericina B liposomal + flucitosina 8 14,8
Anfotericina B liposomal + fluconazol 8 14,8
Anfotericina B desoxicolato + flucitosina 5 9,3
Fluconazol +flucitosina 1 1.9
No aplica 1 1.9
Muerte

Si 17 31,5
No 37 68,5

Med: mediana, RIQ: rango intercuartilico, X: media, DE: desviacion estandar, TB: tuberculosis, VIH: virus de inmunodeficiencia humana.

Fuente: elaboracién propia.
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En cuanto al manejo terapéutico, 53 de 54 casos
recibieron tratamiento farmacolégico, el principal
esquema utilizado en el 57,4 % de los pacientes fue
anfotericina B desoxicolato + fluconazol. Solo en
un caso, el paciente falleci6 antes de poder iniciar el
manejo terapéutico.

Al analizar las caracteristicas clinicas y paraclinicas
de los pacientes con infeccion por VIH, la mediana
de edad del diagnéstico fue de 35 afios (rango inter-
cuartilico 17-53), cerca del 15% de estos pacientes
se encontraban en terapia antirretroviral al momento
de la valoracion y, adicionalmente, casi el 50% de es-
tos pacientes tenian un conteo de CD4+ por debajo
de 50 células/mm3, y ningln paciente contd con una
carga viral considerada como indetectable (<50 co-
pias/ml) (tabla 2).

En el andlisis del liquido cefalorraquideo, la media-
na de presion de apertura fue de 35 cmH20 (rango
intercuartilico 17-53); mas del 50% de los pacien-
tes presentaron hipertension intracraneal. En las ca-

racteristicas del citoquimico de LCR, se documentd
pleocitosis en 34 casos (63%), con un predominio
linfocitario en el 61,8 %; adicionalmente, hubo hiper-
proteinorraquia e hipoglucorraquia en mas del 80%
de estos pacientes.

Con respecto a otras pruebas realizadas en LCR,
el 52% de los cultivos para hongos realizados fue-
ron positivos. De estos, el tipo de especie aislada
mas frecuente fue el C. neoformans var. neofor-
mans (31,5%), sequido de C. neoformans var. grubii
(18,5%). En la tabla 3 se describen otros tipos de
pruebas realizadas en LCR.

Se llevé a cabo un anélisis enfocado en las caracte-
risticas del LCR de pacientes con infeccion por VIH
(tabla 4), donde mas del 50% present6 hipertension
intracraneal, con un promedio de leucocitos en LCR
de 62,9 cel/ul. El tipo de pleocitosis mas frecuente
fue la linfocitaria (70,4 %), con una mediana de pro-
teinas en LCR de 78,5 mg/dl y de glucosa en LCR de
32,9 mg/dl, considerando que mas del 80% de estos

Tabla 2. Caracteristicas demograficas y paraclinicas de pacientes con VIH y de criptococosis meningea (n=45)

Variable n %
Edad del diagnéstico de la infeccion por VIH (Med;RIQ) 35 (17-53)
Uso actual de terapia antirretroviral 8 14,8
Niveles de CD4 (cel/mm3)

Menor de 50 19 42,2
De 50 a 99 7 15,6
De 100 a 149 3 6,7
De 150a 199 1 2,2
Mayor de 200 1 2,2
Sin dato 14 31,1
Carga viral (copias/mL)

Menos de 100 copias/mL 3 6,7
De 100 a 360.000 copias/mL 21 46,6
De 360.000 a 705.000 copias/mL 4 8,9
De 705.000 a 1.100.000 copias/mL 2 4,5
Mas de 1.100.000 copias/mL 2 4,5
Sin dato 13 28,8

Med: mediana, RIQ: rango intercuartilico, VIH: virus de inmunodeficiencia humana.

Fuente: elaboracién propia.
|
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Tabla 3. Caracteristicas del citoquimico de LCR en pacientes con diagnodstico de criptococosis meningea (n=54)

Parametros del LCR n %
Presion de apertura (cmH20) (MED;RIQ) 35 (17-53)
Hipertension intracraneal (PA >25 cmH20) 28 51,8%
Leucocitos en LCR (X;DE) 67,0 476,6
Pleocitosis (>5 cel/ul) 34 63,0
Tipo de pleocitosis

Linfocitica 21 61,8
Neutrofilica 7 20,6
Indiferenciado 6 17,6
Proteinas en LCR, mg/dl (MED;RIQ) 99 (9-190)
Presencia de hiperproteinorraquia (> 50 mg/dl) 45 83,3
Glucosa en LCR, mg/dl (X;DE), 31,6 18,5
Hipoglucorraquia (< 50 mg/dl) 45 833
VDRL en LCR

Reactivo 2 37
No reactivo 52 96,3
Tinta china

Positiva 39 72,2
Negativa 15 27,8
Cultivo para hongos

Positivo 28 51,9
Negativo 17 31,5
Sin datos 9 16,6
Patégeno aislado

C. gattii 1 1,9

C. neoformans var. grubii 10 18,5
C. neoformans var. neoformans 17 31,5
No aplica 17 31,5
Sin dato 9 16,6
Antigeno capsular (latex)

Negativo 26 48,1
Positivo 15 27,8
Sin datos 13 24,1

Med: mediana, RIQ: rango intercuartilico, PA: presién de apertura, LCR: liquido cefalorraquideo, VDRL: por sus siglas en inglés, Venereal

Disease Research Laboratory.

Fuente: elaboracién propia.
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Tabla 4. Caracteristicas del citoquimico de LCR en pacientes VIH y criptococosis meningea (n=45)

Parametros del LCR n %
Hipertension intracraneal (PA >25 cmH20) 25 55,6
Leucocitos en LCR (X;DE) 62,9 517,9
Pleocitosis 27 60,0

Tipo de pleocitosis

Linfocitica 19 70,4
Neutrofilica 4 14,8
Indiferenciado 4 14,8
Proteinas en LCR (MED;RIQ) 78,5 (5,5-151,5)
Presencia de hiperproteinorraquia (X;DE) 36 80,2
Glucosa en LCR (X;DE) 32,9 18,1
Hipoglucorraquia (X;DE) 37 82,2
VDRL en LCR

Reactivo 2 4,4

No reactivo 43 95,6

Levaduras/micelios en LCR

Presentes 25 55,6
Ausentes 20 44,4
Tinta china

Positiva 33 73,3
Negativa 12 26,7

Cultivo para hongos

Positivo 23 51,1
Negativo 14 31,1
Sin datos 8 17,8

Patégeno aislado

C. gattii - -

C. neoformans var. grubii 9 20,0
C. neoformans var. neoformans 14 31,1
No aplica 14 31,1
Sin dato 8 17,8

Antigeno capsular (latex)

Negativo 21 46,6
Positivo 12 26,7
Sin datos 12 26,7

X: media, DE: desviacion estandar, Med: mediana, RIQ: rango intercuartilico, PA: presién de apertura, LCR: liquido cefalorraquideo, VDRL:
por sus siglas en inglés, Venereal Disease Research Laboratory.

Fuente: elaboracién propia.
]
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pacientes cumplié con los criterios de hiperproteino-
rraquia e hipoglucorraquia en el LCR. Con relacién a
otras pruebas aplicadas, mas del 50% present6 tinta
china y cultivos positivos; en este Gltimo caso, el pa-
tégeno aislado con mayor frecuencia fue C. neofor-
mans var. Neoformans (31,1%).

Finalmente, se compararon las diferentes carac-
teristicas clinicas y paraclinicas entre los pacientes
que fallecieron o que continuaban vivos al final de la
hospitalizacion, y se encontrd que las variables mas
prevalentes en el grupo de pacientes qué fallecieron
durante la estancia hospitalaria fueron: presencia de
pleocitosis en LCR (p=0,025; OR 0,25; IC 0,07-
0,86), presencia de cultivo para hongos positivo
(p=0,02; OR 0,25; 1C0,07-0,87) y presencia de C.
neoformans, var neoformans como patogeno aislado
(p=0,03; OR=0,19; 1C0,03-0,98).

Discusién

La criptococosis meningea es una infecciéon mico-
tica oportunista en pacientes con diferentes tipos
de inmunosupresion adicionales a la causada por la
infeccion por VIH, debido a la creciente aplicacion
de terapias inmunomoduladoras. Desde un enfoque
epidemioldgico, esta enfermedad presenta cerca de
220.000 casos anuales y aproximadamente 181.000
muertes a nivel mundial (1), lo que no es ajeno al
contexto continental ya que Latinoamérica se ubica
como la tercera regiéon mas afectada en el mundo por
esta micosis con cerca de 5300 casos anuales. En el
contexto nacional, Colombia se encuentra dentro de
los primeros 2 paises con mayor incidencia (1000-
2500 casos/afio) y mortalidad mas alta (30-60%)
(4). Segin el Grupo Colombiano para el Estudio de
la Criptococosis, para Bogota se calcul6 unainciden-
cia anual de 3,2 casos por millon de habitantes, la
segunda mas alta después de los departamentos de
Santander y Norte de Santander (9), cifras similares
a enfermedades de interés en salud piblica como la
malaria y la tuberculosis, enfermedades qué son de
notificacién obligatoria a diferencia de la criptoco-
cosis (8).

Entre las caracteristicas demograficas, en regiones
como Sudéafrica la edad promedio de pacientes in-
fectados con criptococosis meningea e infeccién por
VIH fue de 34 afios (10), y en pacientes inmuno-
competentes de 38 afios en un estudio chino (11).
En esta serie, de manera similar a lo documentado
en otros paises, la mediana de edad fue de 38 afios

para la totalidad de los pacientes y de 35 afios en
infectados por VIH. Con respecto a la variable sexo,
en paises como Senegal el 53,8% de los casos co-
rrespondieron a hombres, a diferencia de Colombia,
donde se ha reportado casi un 77 % de casos en el
sexo masculino (6,12), porcentaje similar al hallado
en esta serie, donde se document6 un 85,2% de los
casos en hombres; este hecho refleja el comporta-
miento demografico del VIH en el pais, con un 80,7 %
de los casos para el 2020 registrados en hombres,
principalmente en grupos etarios comprendidos en-
tre la tercera y la cuarta década de la vida (13).

De los 54 pacientes con criptococosis meningea,
casi un 84 % tuvieron infeccion por VIH, un porcen-
taje superior a lo reportado en la literatura global
(60%) y en otros municipios del pais, como Cucuta
(Norte de Santander), con un 70% (1,6,14). Lo an-
terior podria estar relacionado con el bajo porcen-
taje de pacientes con terapia antirretroviral: 14,8 %
vs. 40% de lo reportado en la literatura (4); un bajo
conteo de CD4+ (< 50 cel/mm3) (42,2%) y una car-
ga viral elevada (64,5% de los pacientes). Hubo una
baja proporcién de coinfecciones, siendo la sospecha
de meningitis tuberculosa la principal causa (16,7 %).
En pacientes con otro tipo de inmunosupresion di-
ferente al VIH, fue mas frecuente el uso de inmu-
nosupresores/inmunomoduladores de forma crénica
(esteroides o rituximab) (5,7%) y en segundo lugar
el antecedente de neoplasia (3,7 %), causas que tam-
bién han sido descritas en la literatura como factores
predisponentes a la infeccion (11). Con respecto al
tipo y al tiempo de evolucion de los sintomas (dias
transcurridos hasta el momento de la consulta), la
cefalea fue el motivo de consulta principal en el 74 %
de los pacientes, con un tiempo de sintomas prome-
dio de 30 dias, hallazgos que no difieren con el curso
clinico de infeccion subaguda-cronica reportada en
la literatura (1,6,15).

En las variables que evalGan los pardmetros del ci-
toquimico del LCR, se encontré hipertension intra-
craneal en el 51,8% de los casos, pleocitosis en el
63 %, predominio celular de tipo linfocitario en el
61,8%, hipoglucorraquia en el 83% e hiperproteino-
rraquia en el 83%; estos porcentajes fueron simila-
res en aquellos pacientes con infeccion por VIH y a
lo documentado en otros estudios nacionales (16).
En otros paraclinicos evaluados, se encontraron tinta
china positiva (72,2 %) y cultivo para hongos positivo
(51,9%); en estos cultivos el tipo de criptococo ais-
lado mas frecuentemente fue el C. neoformans var
neoformans (31,5%), a diferencia de lo encontrado
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en Cacuta (Norte de Santander), donde se aislé méas
frecuentemente el C. neoformans var grubii (16). El
C. neoformans var gatti solo fue aislado en un pa-
ciente inmunocompetente (1,9%). Adicionalmente,
el latex sérico fue positivo en el 27,8%. Al compa-
rar estos parametros en pacientes con infeccién por
VIH, se observaron porcentajes mas altos de pleoci-
tosis linfocitaria en liquido cefalorraquideo, porcen-
tajes mas altos de latex sérico y valores mas bajos
de proteinas, lo que podria estar relacionado con la
mayor carga micoética y el deterioro marcado de la
respuesta inmune de los pacientes (11,17).

El esquema de tratamiento mas usado fue el de an-
fotericina B + fluconazol (72,2%), tanto en el total
de los pacientes registrados como en el grupo de
VIH. Este esquema de tratamiento es uno de los mas
usados en la literatura (11) y probablemente esté re-
lacionado con la poca disponibilidad de flucitosina en
la mayorfa de las instituciones. En cuanto al desen-
lace clinico al final de la hospitalizacion, la mortali-
dad fue de casi 32%, un porcentaje similar tanto en
el grupo de pacientes con infeccion por VIH (n=14;
31,1%) como en el grupo de pacientes sin dicha in-
feccion (n=3; 33,3%); esta letalidad fue similar a la
reportada en paises con ingresos medio-altos (30-
60%) (8).

Con respecto al analisis comparativo, se exploré la
presencia de variables mas prevalentes en el grupo
de pacientes fallecidos al final de la estancia hospi-
talaria, y se encontré una menor mortalidad en pa-
cientes con una mayor celularidad en LCR (OR 0,25;
p= 0,025), hallazgo que podria estar relacionado
con una mayor respuesta inmune del huésped. Tam-
bién hubo una asociacidn con respecto a la presen-
cia de un cultivo positivo en LCR (OR 0,25; p=0,02)
o el aislamiento del C. neoformans, var neoformans
(OR 0,19; p=0,03), que podria estar asociado a una
mayor carga fangica. En la literatura cientifica exis-
tente se han reportado diversos factores pronoésticos
de la enfermedad, tales como: baja celularidad, hi-
poglucorraquia, tinta china positiva en liquido cefa-
lorraquideo, latex para criptococo mayor a 1:1024,
compromiso del estado de conciencia, cultivos po-
sitivos en sitios diferentes al sistema nervioso e hi-
pertension intracraneal (18). Sin embargo, estos
factores pueden variar dependiendo de las carac-
teristicas especificas de la poblacion estudiada; por
ejemplo, en Taiwan los factores asociados con mayor
letalidad fueron criptococosis diseminada, alteracion
de la conciencia, presion de apertura de LCR > 20
cmH20, niveles de glucorraquia < 40 mg/dl, leuco-
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citos en LCR < 20 cel/ul, titulos elevados de latex
sérico y tinta china en LCR positiva (17). En Suda-
frica, en pacientes con diagndstico de criptococosis
meningea e infeccioén por VIH, se encontraron como
factores de mal pronoéstico: alteracion del estado de
conciencia, edad avanzada, bajo peso, carga flngica
basal elevada, bajo recuento de CD4+ y anemia (15).
Por el contrario, en un estudio francés con 230 pa-
cientes, el prondstico se asocid con la alteracion de
la conciencia al ingreso, comorbilidad con neoplasia
hematologica y presencia de neuroimagen anormal
(10). En el municipio de Cucuta los factores aso-
ciados con letalidad fueron tener infeccién por VIH,
alteraciéon del estado de conciencia, convulsiones,
ausencia de terapia antirretroviral y un conteo de
leucocitos (LCR) < 20 células/ml (16) (figura 1).

Limitaciones y fortalezas

Se tratd de un estudio descriptivo Ilevado a cabo en
un hospital de referencia para patologias neurolé-
gicas, en una poblacién con condiciones de vulne-
rabilidad, que puede reflejar el comportamiento real
de los pacientes inmunocomprometidos en otros te-
rritorios del pais. Sin embargo, al ser un estudio de
corte transversal, basado en los datos recolectados
de historias clinicas (algunas manuales), pudo haber
un sesgo de informacién (no esencial para el diag-
nostico de criptococosis meningea) para evaluar en
las variables definidas en la metodologia. No pudo
establecerse cudles de las condiciones de inmuno-
supresion diferentes a la infeccién por VIH estaban
asociadas a disfuncién de la inmunidad celular y por
ende a predisposiciéon a desarrollar criptococosis
meningea. Sin embargo, no se document6 otro tipo
de alteracién en la inmunidad que explicara la pre-
disposicion a la infeccion en estos pacientes. Con
respecto al analisis comparativo, se explor6 la pre-
sencia de variables mas prevalentes en el grupo de
pacientes fallecidos al final de la estancia hospitala-
ria, analisis que incluy6 tanto pacientes con infeccion
por VIH como pacientes sin infeccion por VIH, dado
el bajo nimero de pacientes registrados en este sub-
grupo, lo qué limitd establecer posibles diferencias
entre los grupos.

Conclusiones

Este estudio mostr6 que la criptococosis menin-
gea es mas frecuente en individuos jovenes, de sexo
masculino, con infeccion por VIH, sin TARV, con una
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Figura 1. Factores prondsticos en criptococosis meningea, segtin la regién geografica

Fuente: elaboracién propia.

morbilidad elevada a pesar del manejo farmacologi-
co. Por lo anterior, esta patologia debe sospecharse
en todo paciente con factores de riesgo para inmu-
nosupresion y cefalea de curso subagudo-crénico,
para lo cual debe evaluarse la posibilidad de un inicio
temprano del tratamiento antimicotico, apoyado en
pruebas complementarias de LCR como el cultivo y
el aislamiento del patdégeno especifico. Un posible
marcador de respuesta de inmunidad celular asocia-
do con un mejor desenlace podria ser la presencia de
pleocitosis en LCR.
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