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Drozdzaki z rodzaju Candida sg rzadkg przyczyng zagrazajgcych zyciu cho-
réb osrodkowego uktadu nerwowego, takze u pacjentéw zakazonych HIV. Przed-
stawiono przypadek $miertelnego zakazenia osrodkowego uktadu nerwowego Can-
dida humicola u pacjenta uzaleznionego od przyjmowanych dozylnie $rodkow
odurzajacych, znajdujgcego sie w zaawansowanym stadium infekcji HIV.

Drozdzaki z rodzaju Candida sg przyczyng wielu powaznych schorzei u osob
zyjacych z HIY. Najczesciej i najwczesniej w przebiegu zakazenia HIY pojawiajg sie
zmiany o charakterze plesniawek na btonie $luzowej jamy ustnej. Nieco rzadziej
drozdzaki powodujg zapalenie przetyku. Definitywne rozpoznanie kandidowego za-
palenia przetyku stanowi, zgodnie z obowigzujacg klasyfikacjg stadidw infekcji HIV,
jedna z infekcji definiujacych AIDS (3).

Zakazenia os$rodkowego ukiadu nerwowego (OUN) Candida spp. zdarzaja sie
wzglednie rzadko. Lipton i wsp. w roku 1984 wykazali, iz w ostatnich latach infekcje
Candida OUN z rosnacg czestoscig rozpoznawane sg w badaniach autopsyjnych, a czyn-
nikami predysponujacymi do ich wystapienia sa: agresywna chemoterapia, kortykotera-
pia, leczenie immunosupresyjne, odzywianie parenteralne, a takze dozylne przyjmowanie
Srodkow odurzajacych (9). Pons i wsp. (12) za czynniki sprzyjajace kandidowemu
zakazeniu OUN uwazajg takze choroby nowotworowe, dtugotrwatg hospitalizacje pa-
cjentéw, dtugotrwate utrzymywanie cewnikow zylnych oraz stosowanie szerokowachla-
rzowej antybiotykoterapii. CzesSciej zdarzajg sie zapalenia mdzgu wywotane Candida spp.,
znacznie rzadziej zapalenia opon mozgowo-rdzeniowych (9, 12). Pierwszy przypadek
zapalenia opon mdzgowo-rdzeniowych u zakazonego HIY opisano w roku 1987 (6).

OPIS PRZYPADKU

31 letni narkoman, uzalezniony od $rodkdw odurzajacych od ponad 15 lat, po-
zostajacy pod opiekg Punktu Konsultacyjnego przy Klinice Obserwacyjno-Zakaznej
od 1990 roku kiedy potwierdzono zakazenie HIY, przybyt do Kliniki z Aresztu
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Sledczego z powodu znacznego ostabienia, bolow glowy, szczeg6lnie nasilajacych sie
przy pionizacji, podwyzszonej do 37,5°C temperatury data, podwdjnego widzenia,
zeza, zaburzen réwnowagi. Trzy tygodnie wczedniej pacjenta konsultowano w Klinice
z powodu znacznego ostabienia, braku taknienia, b6léw za mostkiem przy potykaniu
wszelkich pokarméw, zaréwno statych jak i ptynnych. Stwierdzono wowczas nie-
zwykle masywng kandydoze jamy ustnej, a na podstawie typowych dolegliwosci
powzieto podejrzenie wspotistniejacego zapalenia przetyku. Pacjentowi wydano fluco-
nazole do terapii doustnej. Dolegliwosd zwigzane z potykaniem pokarmow ustgpity.
TydzieA pdzniej pojawily sie i ulegaty stopniowemu nasileniu wymienione wyzej
objawy neurologiczne.

W dniu przyjecia do Kliniki badaniem przedmiotowym stwierdzono sztywnos¢
karku (4 cm), objaw Kerniga obustronnie dodatni, porazenie nerwu czaszkowego
V lewego, niedowtad nerwu VI prawego. W badaniu okulistycznym na dnie oka
obserwowano obrzek tarczy nerwu wzrokowego prawego, ponadto zez zbiezny. Na
btonie Sluzowej jamy ustnej pojawity sie pojedyncze biatawe ogniska kandydozy.

W badaniach laboratoryjnych, poza przyspieszeniem OB (47/92) i limfopenig
(2800/mm3), nie stwierdzono istotnych zmian. Nie wykazano obecno$d komorek
CD4 we krwi obwodowej (liczba komérek CD4 od prawie 2 lat wynosita <200/mm3)
Pacjent niesystematycznie zgtaszat sie na badania kontrolne, nie stosowat profilaktyki
pierwotnej pneumocystowego zapalenia ptuc i toksoplazmozy, nie wyrazat zgody na
leczenie antyretrowirusowe.

W tomografii komputerowej gtowy nie wykazano obecnosd zmian patologicznych,
ani cech sugerujgcych wzmozenie cisnienia $rédczaszkowego. Wykonano naktude
ledzwiowe, uzyskujac ptyn mozgowo-rdzeniowy wodojasny, klarowny, bez komoérek,
biatko 25,9 mg%, cukier 56,8 mg%, chlorki 118 mEq/L. W preparacie bezposred-
nim wykazano obecnos¢ licznych drozdzakow, sugerujacych zakazenie Cryptococcus
neoformans. W hodowli ptynu mézgowo-rdzeniowego dokonano identyfikacji drozdza-
kow jako Candida humicola*.

Ze wzgledu na obecnos¢ zmian grzybiczych wjamie ustnej przy przyjedu do Kliniki
rozpoczeto leczenie fluconazole, dozylnie, 2 x 100 mg. Po uzyskaniu informacji o etiologii
zmian w plynie zdecydowano, iz dotychczasowa terapia bedzie kontynuowana. Stan
ogolny pacjenta ulegat szybkiej poprawie, dolegliwosd subiektywne ustapity. Po
14 dniach hospitalizacji pacjent w stanie ogélnym dobrym zostat wypisany do domu
z zaleceniem kontynuowania leczenia doustnie przez nastepne 4 tygodnie.

Pacjent nie zgtosit sie na badania kontrolne. Po ponad 8 tygodniach chorego
przewieziono do Kliniki Obserwacyjno-Zakaznej w Biatymstoku w stanie ogolnym
bardzo ciezkim, bez kontaktu z otoczeniem. Z wywiadu uzyskanego od zony pa-
cjenta okazato sie, iz po wypisaniu z Kliniki pacjent czut sie dobrze, nie kontynuo-
wat zalecanej terapii, nie wyrazat zgody na badania kontrolne. Kilka dni przed
hospitalizacjqg zdecydowat sie na wyjazd na festiwal muzyki miodziezowej. Bole
w okolicy kregostupa krzyzowo-ledzwiowego, ktdre wystgpity, pacjent poczatkowo
wigzat ze spaniem w namiode. Dwa dni przed przybyciem do Kliniki rozpoczety sie
nagle zaburzenia $wiadomosci, nasilajace sie w nastepnych dniach, nastgpita trwajaca
okoto 5 minut catkowita utrata widzenia, pogorszenie stuchu. Pacjent zgtosit sie do

* Zaktad Mikrobiologii Akademii Medycznej w Biatymstoku, kierownik: prof. dr hab. L. Zaremba.
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miejscowego osrodka zdrowia, skad przewieziony zostat do Kliniki Obserwacyjno-
-Zakaznej AM w Biatymstoku.

W dniu przyjecia do Kliniki stan ogdlny pacjenta byt bardzo ciezki, byt nie-
przytomny, okresowo pobudzony ruchowo, stwierdzono tachykardie (120/min),
okresowo nasilajgce sie zaburzenia oddechu, catkowitg sztywnos¢ karku. W badaniu
dna oka stwierdzono obrzek tarczy nerwu wzrokowego, potwierdzony przez okuliste,
oraz zmiany sugerujgce obecno$¢ cytomegalowirusowego zapalenia siatkéwki. W to-
mografii komputerowej gtowy nie wykazano zmian patologicznych, poza miernego
stopnia zanikami kory. Stan pacjenta pogarszat sie bardzo szybko, w drugiej dobie
pobytu nastagpit zgon.

Uzyskany po $mierci chorego wynik posiewu krwi wykazat obecnos$¢ drozdzakow.
(Nie wykonano naktucia ledzwiowego w 1dobie pobytu ze wzgledu na istniejacy obrzek
tarcz nerwu wzrokowego, w 2 dobie uniemozliwit badanie bardzo ciezki stan chorego).

DYSKUSJA

Najczestszymi przyczynami schorzerin OUN u pacjentéw HIV (+) jest sam wirus,
reaktywacja zarazenia Toxoplasma gondii oraz Cryptococcus neoformans. Obraz kli-
niczny choroby przedstawianego pacjenta oraz wynik badania preparatu bezposred-
niego ptynu moézgowo-rdzeniowego sugerowat zakazenie grzybicze OUN. Infekcja
Cryptococcus neoformans manifestuje sie zwykle jako zapalenie opon mdzgowo-
-rdzeniowych, rozwijajace sie powoli lub pojawiajace jako ostra choroba (4). Objawy
neurologiczne moga by¢ bardzo niewielkie, lub nie wystepowaé wecale, a dominowaé
moga: zle samopoczucie, gorgczka i bole glowy, takze miernie nasilone objawy
ogniskowe (13). Badanie ptynu mdzgowo-rdzeniowego zwykle nie wykazuje istotnych
zmian (15). Stezenie glukozy jest na ogo6t prawidtowe, biatka w granicach normy lub
nieznacznie podwyzszone, pleocytoza jesli wystepuje, jest umiarkowana, czesciej licz-
ba komorek miesci sie w granicach normy (13).

W przypadku opisywanego pacjenta stwierdzano obecno$¢ objawéw neurolo-
gicznych (bole gtowy, zez, zaburzenia widzenia, sztywno$¢ karku). Badanie ptynu
mozgowo-rdzeniowego nie wykazato zmian stezenia glukozy i biatka, nie wykazato
takze obecnosci komorek zapalnych. Pomocne diagnostycznie okazato sie badanie
mikroskopowe preparatu bezposredniego ptynu.

Badania preparatow bezposrednich krwi obwodowej majg réwniez istotne znacze-
nie w diagnostyce rozsianej kryptokokozy. W przypadkach rozsianej masywnej obec-
nosci drozdzakéw we krwi uzywane coraz czesciej analizatory hematologiczne moga
btednie rozpoznawac je jako krwinki biate. Srednica Cryptococcus waha sie od 4 do
15 /nn, leukocytow zas od 7 do 10 /nn (18). Podobne rozmiary ma réwniez Candida
(4-6 /nn) (2). Autorzy amerykanscy postuluja, by u pacjentow w p6znych stadiach
infekcji HIV, wykazujacych objawy posocznicy oraz niewyjasniong leukocytoze do-
konywaé doktadnych badan leukogramow krwi obwodowej. Liczba krwinek biatych
we krwi obwodowej opisywanego pacjenta obliczana byla przy uzyciu mikroskopu.

Ze wzgledu na stwierdzang przy przybyciu do Kliniki kandydoze jamy ustnej
rozpoczeto leczenie fluconazole (2x100 mg, doustnie). Po uzyskaniu w 2 dobie
hospitalizacji wyniku badania preparatu bezposredniego ptynu mézgowo-rdzeniowego,
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sugerujacego infekcje Cryptococcus neoformans, zdecydowano sie na kontynuowanie
leczenia, w wiekszych dawkach (2 x 400 mg, dozylnie), zwilaszcza iz stan pacjenta
ulegat poprawie. Lekiem z wyboru zakazehn Cryptococcus neoformans jest amfoterycyna
B, alternatywe stanowi wiasnie fluconazole (4). Wynik posiewu ptynu médzgowo-
-rdzeniowego (Candida humicola) uzyskano po 7 dniach leczenia, kiedy stan ogolny
pacjenta byt juz dobry.

Zakazenia osrodkowego uktadu nerwowego spowodowane drozdzakami z rodzaju
Candida sg niezwykle rzadko opisywane w literaturze medycznej. Infekcje wywotujg
najczesciej Candida albicans, rzadziej Candida tropicalis i Candida (Torulopsis) glabra-
ta, powodujac zapalenie moézgu (2, 5, 10, 12). Zapalenie opon mozgowo-rdzeniowych
wywotane drozdzakami z rodzaju Candida opisywane jest niezwykle rzadko (6, 16).

W przypadku opisywanego pacjenta obraz kliniczny sugerowat rownoczesne zajecie
mozgu i opon mdzgowo-rdzeniowych (objawy ogniskowe, objawy oponowe). Typowe
dla zakazenia Candida jest niestwierdzanie zmian w tomografii komputerowej (CT).
Zarowno podczas pierwszej, jak i drugiej hospitalizacji nie stwierdzano cech patolo-
gicznych, poza miernego stopnia zanikami moézgowymi. Mikroropnie powstajace
w migzszu mézgu sg zbyt mate, by mogty by¢ widoczne w badaniu CI" (10).

Rzadko udaje sie wyizolowaé czynnik etiologiczny z ptynu mézgowo-rdzeniowego
(2, 12), co miato miejsce w opisywanym przez nas przypadku. Drozdzaki rzadko
udaje sie wykryé w barwionych metodg Grama preparatach bezposrednich piynu
mozgowo-rdzeniowego (1).

Leczenie grzybiczego zakazenia o$rodkowego uktadu nerwowego jest trudne i wy-
maga, szczegOlnie u pacjentdw w péznych stadiach infekcji HIV, kontynuowania
leczenia podtrzymujgcego po zakornczeniu terapii ostrego okresu. Przedstawiony pa-
cjent zaprzestat leczenia po ustgpieniu niepokojacych go objawéw neurologicznych.
Ponowne ich wystapienie sugeruje reaktywacje utrzymywanego przez pewien czas
pod kontrolg zakazenia, a wyhodowanie drozdzakéw z krwi - uogoélnienie infekcji.

Jednakze skutecznosc¢ terapii podtrzymujgcej nie musi by¢ zupetna. Przemawia za
tym takze fakt, iz objawy zajecia OUN wystapity w czasie przyjmowania fluconazole
celem leczenia zmian plesniakowych w jamie ustnej. Jest takze prawdopodobne, iz
dawka 2 x 100 mg jest zbyt mata, by zapobiec uog6lnieniu zakazenia. Przenikniecie
drozdzakéw do krwioobiegu opisywano u pacjentéw z masywng kandydozg jamy
ustnej lub przewodu pokarmowego, sprzyja mu takze dozylne stosowanie $rodkow
odurzajgcych (9, 19). Choroba pacjenta, wieloletniego narkomana, rozpoczeta sie
masywng grzybicg jamy ustnej i przetyku.

W dostepnej literaturze medycznej napotkano bardzo niewiele informacji o pato-
gennosci Candida humicola. Zakazenia tym drozdzakiem obserwowano w oftalmo-
patii (11), zakazeniu spojowki (8), melanonychii (17). Candida humicola, izolowana
z ziemi Antarktydy, wykazuje zdolnos¢ wydzielania kwasnej proteazy do podioza,
zachowujgcej aktywnos$¢ w zakresie temperatur od 0 do 45°C (7, 14), co potwierdza
mozliwos¢ jego bytowania takze w klimacie umiarkowanym.

Przedstawiony przez nas przypadek zwraca uwage na koniecznos¢ starannego
badania mikroskopowego ptynu mozgowo-rdzeniowego pacjentéw zakazonych HIV,
znajdujacych sie w pdznym stadium infekcji, szczegélnie gdy nie stwierdza sie zmian
patologicznych w ptynie. Wskazuje ponadto, iz spektrum patogendéw zagrazajgcych
pacjentom w pdznych stadiach infekcji HIV poszerza sie.
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CANDIDA HUMICOLA INFECTION OF CENTRAL NERVOUS SYSTEM
IN HIV-INFECTED PATIENT - CASE REPORT

SUMMARY

HIV infection and parenteral drug abuse are at increased risk of developing Candida infection.
Central nervous system (CNS) infection is an exeptional finding. We present fatal CNS infection by
Candida humicola in drug abuser at late stage of HIV disease. In MEDLINE we have found only
3 reports about pathogenicity Candida humicola in humans (ophtalmopathy, conjunctivitis,
melanonychia). Our case report suggests, that spectrum of pathogens dangerous to persons with
AIDS increases.
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