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REPORTE DE CASO

Infeccion asociada a catéter central
por Cryptococcus laurentii en nifio criticamente
enfermo: a propdsito de un caso
y revision del tema

Cryptococcus laurentii infection of central catheter in critically ill child: in
regards to a case and literature review

Diego Andrés Rodriguez', Adriana Patricia Pinilla?

Resumen

La criptococosis es una infeccion fungica que afecta de forma predominante a pacientes con compromiso de la inmunidad celular; Cryptococcus
neoformans es el agente patégeno mas frecuente de este género. La infeccion asociada a los catéteres endovasculares es una entidad muy poco
frecuente descrita con Cryptococcus laurentii'y, en casos excepcionales, con C. neoformans. Se presenta el caso de un paciente de tres meses de edad
con bronquiolitis aguda por adenovirus que lo llevé a falla respiratoria, requirié manejo inotrépico y desarrollé multiples complicaciones infecciosas.
Se aislé C. laurentii en el cultivo de la punta del catéter central, el cual no se logré obtener en los hemocultivos. Recibié tratamiento con anfotericina
B con una dosis acumulada de 10 mg/kg y los cultivos de control también fueron negativos. La evolucion, desde el punto de vista respiratorio, fue
mala con fracaso de la respiracion mecénica asistida y muerte.
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Abstract

Cryptococcosis is a fungal infection that predominantly affects patients with compromised cellular immunity. Cryptococcus neoformans is the most
common pathogen of this class. Endovascular catheter-related infection is a rare entity described for Cryptococcus laurentii and, in exceptional cases,
for C. neoformans. A case of a 3-month-old child with adenovirus acute bronchiolitis which lead to respiratory failure requiring inotropy and deve-
loping multiple infectious complications is presented. Cryptococcus laurentii was isolated in the culture from the tip of the central catheter, which
could not be obtained in blood cultures. He was treated with amphotericin B in a cumulative dose of 10 mg/kg with negative control cultures. From
a respiratory point of view, evolution was not good, with a failure from mechanical ventilation and posterior death.
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sintomatologia, se adicioné prednisolona, 1 mg/
kg por dia por cinco dias.

Caso clinico

Se presenta el caso de un paciente de tres meses

de edad con trisomia 21, producto de un em-
barazo gemelar con parto prematuro a las 29
semanas, sin antecedentes de respiracion meca-
nica asistida ni infecciones previas.

Ingreso el 31 de enero de 2011 por un cuadro
clinico de dos semanas de evolucién caracteri-
zado por sintomas respiratorios dados por tos
y dificultad para respirar. Se hizo el diagnostico
de bronquiolitis aguda por adenovirus y se inicid
manejo con agonistas B2; por la seriedad de la

La evolucidon fue mala y presento falla respira-
toria a los cinco dias de hospitalizacién, requirié
manejo inotropico y altos parametros de respi-
racién mecanica asistida. Como complicaciones,
presentd neumonia asociada al respirador (En-
terobacter cloacae y Haemophilus influenzae) y
bacteriemia asociada a catéter central (E. cloa-
cae), para lo cual recibid meropenem por 14 dias.
El 17 de febrero se recibio el reporte del cultivo
de la punta del catéter central subclavio derecho,
retirado por la bacteriemia asociada, el cual fue
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positivo para Cryptococcus laurentii; los hemo-
cultivos tomados al mismo momento del retiro
del catéter fueron negativos luego de cinco dias
de incubacién. Fue valorado por el Servicio de
Infectologia y se inicié6 manejo con anfotericina
B, 1 mg/kg por dia, hasta una dosis acumulada
de 10 mg/kg. Se tomaron hemocultivos al final
del tratamiento, que fueron negativos.

Se hizo rastreo para hongos, y se practicoé eco-
grafia abdominal y ecocardiograma, los cuales
descartaron focos de infeccidn en estas localiza-
ciones. Presento hipopotasemia como compli-
cacion del manejo con la anfotericina B, la cual
se manejo y resolvid al terminar el tratamiento.
Dadas las multiples infecciones que presentd, se
considerd que se tratara de una probable inmu-
nodeficiencia y se practicaron estudios de inmu-
nidad celular y humoral, que estuvieron dentro
de los limites normales. La evolucién del pa-
ciente no fue adecuada desde el punto de vista
respiratorio, con falla de la respiracién mecéanica
asistida. El paciente fallecié por complicaciones
respiratorias el 2 de marzo del mismo afio.

Discusion

La criptococosis es una infeccién fungica des-
crita hace mas de un siglo @ causada por una
levadura encapsulada ** que afecta de forma
predominante a los pacientes con compromiso
de la inmunidad celular @2, El pulmon vy el sis-
tema nervioso central son los sitios anatdmicos
donde frecuentemente se presenta 8. En un
estudio colombiano se analizaron 931 casos
que se presentaron entre 1997 y 2005; el 95,7 %
correspondia a infecciones del sistema nervio-
so central . El sindrome de inmunodeficiencia
adquirida representa la condicién de inmunode-
presidn clasica para la expresion de la criptoco-
cosis, al punto que hace parte de la definicion
del sindrome y es la infeccién por hongos mas
frecuente en este grupo de pacientes @2,

Del género Cryptococcus, el agente patégeno mas
frecuente es C. neoformans; en Colombia se ha
establecido una incidencia promedio de 2,4 casos
por cada millén de habitantes . Los criptococos
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que no son C. neoformans son tradicionalmente
hongos saprofitos y con anterioridad no eran inci-
dentes en humanos, siendo considerados incluso
no patdgenos 9. En los Ultimos afos, C. lauren-
tiiy C. albidus han empezado a aparecer cada vez
con mayor frecuencia ®, probablemente asociados
al aumento de pacientes con compromiso inmu-
nitario, derivado de tratamientos inmunosupre-
sores mas agresivos y la infeccion por el virus de
inmunodeficiencia humana ©. Tradicionalmente, C.
laurentii era considerado un hongo no patégeno
para los humanos; sin embargo, hasta el 2007 se
habian reportado en la literatura cientifica cerca de
20 casos en humanos ©19 con so6lo unos cuantos
en pacientes sin sida V.

Cryptococcus neoformans 'y C. laurentii compar-
ten muchas caracteristicas bioldgicas y estructu-
rales 12; la capacidad hemolitica de C. laurentii
es una caracteristica propia que aumenta su ca-
pacidad patdégena y favorece el crecimiento en
sangre 13, A diferencia de lo que ocurre con C.
neoformans 419, el habitat de C. laurentii no se
ha establecido ©!® aunque algunos datos indi-
can que es similar al de C. neoformans con re-
servorios ambientales @9, El ser humano puede
adquirir infecciones por C. laurentii al entrar en
contacto o ingerir frutas o productos lacteos
contaminados, especialmente con excrementos
de palomas, que parece ser el principal reser-
vorio 9; |a entrada de C. laurentii al organismo,
generalmente, ocurre por inhalacién, o por via
digestiva o lesiones cutaneas ©.

Hasta el momento, hay algunos casos reportados
en la literatura cientifica de fungemia, meningitis,
peritonitis, infecciones pulmonares, cutaneas y
oftélmicas por C. laurentii ®17-?2, Este hongo se ha
aislado con mayor frecuencia de sangre y liquido
cefalorraquideo ®¥. La mayoria de las infecciones
reportadas por C. laurentii corresponden a pa-
cientes criticamente enfermos, con hospitaliza-
ciones prolongadas, dispositivos médicos invasi-
vos, en unidades de cuidados intensivos, que han
requerido uso crénico de esteroides y nutricion
parenteral 2172023 E| caso reportado por noso-
tros, si bien no present6 fungemia asociada a la
infeccion del catéter, correspondid a un paciente
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negativo para VIH que tenia muchos de los facto-
res de riesgo antes mencionados.

La infeccién asociada a catéteres endovascula-
res causada por C. laurentii es una entidad muy
poco frecuente y, en casos excepcionales, se ha
descrito con C. neoformans . Se ha informado
gue este Ultimo agente forma una biopelicula en
las superficies de poliestireno de los dispositivos
médicos y accesos vasculares, lo cual lleva a la
persistencia de la infeccidn y a la resistencia a los
agentes antifungicos @>.

Para el tratamiento de las infecciones por C. lau-
rentii se utiliza la anfotericina B o el fluconazol;
cuando se presentan con fungemia y se asocian
con dispositivos endovasculares, es obligatorio
su retiro @2, E| tiempo de tratamiento no esta
establecido, ya que no existen protocolos de
manejo para este germen ©@V; sin embargo, tradi-
cionalmente se extrapolan las recomendaciones
del manejo de C. neoformans, de 10 a 14 dias
de tratamiento, teniendo como guia el resultado
positivo de los hemocultivos @9, La sensibilidad
de los criptococos diferentes de C. neoformans
ante los agentes antifungicos es alta; en 2006
se publico un estudio brasilero @ en el que la
sensibilidad para la anfotericina B y el fluconazol
era del 100 % y para la 5-fluorocitosina estaba
entre el 87 y el 100 % #". Por el contrario, en
2010 se publicaron datos de menor sensibilidad
in vitro de C. laurentii para el fluconazol, con una
sensibilidad de 100 % para la anfotericina B @7,
En un estudio publicado en 2011, en el que se
determind la sensibilidad y la resistencia de 38
aislamientos ambientales de C. laurentii a los
distintos antifingicos, se encontré resistencia a
la anfotericina B en 13,1 % y al voriconazol en
2,65 %, y sensibilidad del 100 % al fluconazol (71
% sensibles y dependiente de la dosis) ®¥. En el
presente caso, el medicamento elegido para el
tratamiento fue la anfotericina B.

Referencias

1. Pappalardo M, Melhem M. Cryptococcosis a review of the brazilian
experience for the disease. Rev Inst Med Trop S Paulo. 2003;45:299-
305.

2. Hernandez N, Pérez R. Aspectos clinicos y microbioldgicos en un
paciente inmunocompetente con criptococosis del sistema nervio-

ASOCIACION COLOMBIANA DE INFECTOLOGIA |

10.

11

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21

22.

23.

24.

25.

26.

27.

so central. Rev Cub Med Mil. 1999;28:67-72.

Alvarez 1, Velazquez J, Ponce J, Gaya A. Criptococosis infantil: pre-
sentacion de 3 casos. Rev Cubana Pediatr. 2001;73:55-9.

Alvarez M, Gonzalez L. Criptococosis e histoplasmosis en el Hospital
Universitario del Valle, Cali, Colombia. Rev Col Med. 1995;26:61-5.
Saag M, Graybill R, Larsen R, Pappas P, Perfect J, et al. Powerly W.
Practice guidelines for the management of cryptococcal disease.
Clin Infect Dis. 2000;30:710-8.

Rodriguez DA, Delgado JM, Durant A. Criptococosis meningea en
pacientes VIH negativo: presentacién de un caso y revision de la
literatura. Salud UIS. 2008;40:52-8.

Lizarazo J, Linares M, De Bedout C, Restrepo A, Agudelo C, Cas-
tafieda E. Estudio clinico y epidemiolégico de la criptococosis en
Colombia: resultados de nueve afios de la encuesta nacional, 1997-
2005. Biomédica. 2007;27:94-109.

Khawcharoenporn T, Apisarnthanarak A, Mundy LM. Non-neo-
formans cryptococcal infections: A systematic review. Infection.
2007;35:51-8.

Kiertiburanakul S, Sungkanuparph S, Pracharktam R. Cryptococcus
laurentii fungemia: A case report. J Infect Dis Antimicrob Agents.
2001;18:112-4.

Furman-Kuklinska K, Naumnik B, Mysliwiec M. Fungaemia due to
Cryptococcus laurentii as a complication of immunosuppressive
therapy —a case report. Advances in Medical Sciences. 2009;54:116-
9

Krcméry V, Kunova A, Mardiak J. Nosocomial Cryptococcus lauren-
tii fungemia in a bone marrow transplant patient after prophylaxis
with ketoconazole successfully treated with oral fluconazole. Infec-
tion. 1997;25:130.

Marek D, Miroslav G, Kopecka M. Cytoskeletal structures, ultrastruc-
tural characteristics and the capsule of the basidiomycetous yeast
Cryptococcus laurentii. Antonie van Leeuwenhoek. 2007;92:29-36.
Ferreira K, Andrade L, Mora DJ, Lages E, Pedrosa A, da Silva PR, et al.
Antifungal susceptibility, enzymatic activity, PCR-fingerprinting and
ITS sequencing of environmental Cryptococcus laurentii isolates
from Uberaba, Minas Gerais, Brazil. Mycopathologia. 2011. Fecha
de consulta: noviembre de 2011. Disponible en: http://www.sprin-
gerlink.com/content/0301-486x/preprint.

Vazquez O, Martinez I, Campos T. Criptococosis: historia natural y
estado actual del tratamiento. Acta Pediatr Mex. 2005;26:18-28.
Cabanfies J. Micosis y zoonosis: Cryptococcus spp. Rev Iberoam Mi-
col. 2008;25:51-3.

Johnson L, Suzanne F, Kauhan B, Kauhan C. Fungaemia due to Cryp-
tococcus laurentii and a review of non-neoformans cryptococcae-
mia. Mycoses. 1998;41:277-80.

Kamalam A, Yesudian P, Thambiah AS. Cutaneous infection by Cryp-
tococcus laurentii. Br ) Dermatol. 1977;97:221-3.

Lynch J, Schaberg D, Kissner D, Kauffman C. Cryptococcus laurentii
lung abscess. Am Rev Respir Dis. 1981;123:135-8.

Sinnott J, Rodnite J, Emmanuel P Campos A. Cryptococcus lauren-
tii infection complicating peritoneal dialysis. Pediatr Infect Dis J.
1989;8:803-5.

Averbuch D, Boekhoutt T, Falk R, Engelhard D, Shapiro M, et al. Fun-
gemia in a cancer patient caused by fluconazole-resistant Crypto-
coccus laurentii. Med Mycol. 2002;40:479-84.

Shankar E, Kumarasamy N, Bella D, Renuka S, Kownhar H, et al.
Pneumonia and pleural effusion due to Cryptococcus laurentii in a
clinically proven case of AIDS. Can Respir J. 2006;13:275-8.

Garcia R, Garcia P. Aspectos clinicos y microbioldgicos de la perito-
nitis fingica en dialisis peritoneal. Nefrologia. 2009;29:506-17.
Cheng MF, Chiou C, Liu YC, Wang HZ, Hsieh KS. Cryptococcus
laurentii fungemia in a premature neonate. J Clin Microbiol.
2001;39:1608-11.

Tuon F, Morales H, Penteado-Filho S, da-Silva M, Quadros I, et al.
Central venous catheter-related bloodstream infection and Crypto-
coccus neoformans. Braz J Inf Dis. 2009;13:317-8.

Martinez L, Ibom D, Casadevall A, Fries B. Characterization of phe-
notypic switching in Cryptococcus neoformans biofilms. Myco-
pathologia. 2008;166:175-80.

Pedroso RS, Ferreira J, Candido R. In vitro susceptibility to anti-
fungal agents of environmental Cryptococcus spp. isolated in the
city of Ribeirdo Preto, Sdo Paulo, Brazil. Mem Inst Oswaldo Cruz.
2006;101:239-43.

Bernal L, Gobmez A, Castelli M, Mesa A, Zaragoza O, et al. Rodriguez
T. Susceptibility profile of clinical isolates of non-Cryptococcus neo-
formans/non-Cryptococcus gattii Cryptococcus species and literatu-
re review. Med Mycol. 2010;48:90-6.

Infectio. 2012; 16(1): 72-74





