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Cases for Diagnosis

Erythematous Papules, Plaques, and Nodules in a
Patient With Acute Myeloid Leukemia
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Descripcion del caso

Varén de 32 afios diagnosticado de leucemia mieloide aguda (LMA) de 8 afios
de evolucién que ingreso para su 3er trasplante alogénico de médula dsea
(TMO). A las dos semanas de ingreso, el paciente desarroll neutropenia febril
y sintomas respiratorios, pese a estar en tratamiento profilactico con
levofloxacino, amikacina, posaconazol y aciclovir. La tomografia
computarizada (TC) tordcica confirmo la presencia de tres lesiones nodulares en
el 16bulo superior derecho, lo que llevo a afiadir isavuconazol y anfotericina B a
la pauta antimicrobiana. El dia +42 tras el TMO, el paciente present6 papulas y
placas eritematosas extendiéndose progresivamente al tronco y extremidades,
algunas con ampollas, y costra central (Fig. 1 Fig. 1). También se observaron
dos nédulos subcutdneos palpables y dolorosos en el muslo izquierdo.

Pruebas complementarias

Se realizaron dos biopsias cutdneas en una placa y un nédulo subcuténeo. El
examen histopatolégico confirmé una presencia considerable de hifas alargadas
y septadas invadiendo la dermis y la epidermis hasta el estrato corneo (Fig. 2A
Fig. 2). También se observo una extensa necrosis adiposa similar a la paniculitis
e hifas en el interior del tejido adiposo (Fig. 2B). Antes de la confirmacion
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micoldgica, el paciente quedo en estado de obnubilacion. La TC cerebral de
urgencia revel6 la presencia de lesiones parenquimatosas compatibles con
émbolos sépticos. La resonancia magnética posterior (Fig. 3 Fig. 3) confirm6
estos hallazgos.

[[?]]¢,Cual es su diagndstico?

Diagnostico
Aspergilosis cutanea diseminada.

Evolucion de la enfermedad y tratamiento
El andlisis molecular de la muestra confirmé la presencia de Aspergillus

alliaceus como patégeno causante. Pese al tratamiento, el paciente fallecio a las
48:h.

Comentario

La aspergilosis es una de las micosis oportunistas mas frecuentes en pacientes
con neoplasias hematoldgicas y neutropenia, particularmente en aquellos
sometidos a TMO por LMA. Los patogenos aislados predominantes son
Aspergillus fumigatus y Aspergillus flavus. La aspergilosis cutdnea representa
sOlo el 4% de todos los casos. Suele manifestarse como una afeccion secundaria
resultante de una diseminacion hematdgena desde un foco pulmonar primario.
En comparacion con la aspergilosis primaria, este cuadro asocia una tasa de
mortalidad cercana al 90%.!

En algunos casos, la presentacion clinica puede imitar la de otras afecciones,
como la mucormicosis cutdnea secundaria, la leucemia cutis o la criptococosis
cutdnea diseminada. Aunque no siempre son evidentes, los signos clinicos
pueden ser de gran utilidad en el diagnéstico diferencial. Por ejemplo, la
presencia de una escara necroética en la cara, originada en un seno paranasal,
sugiere mucormicosis, mientras que las papulas umbilicadas, similares a las del
molusco contagioso, sugieren una criptococosis. En los casos con una
presentacion clinica inespecifica o ambigua, el estudio histopatolégico resulta
fundamental para orientar el diagndstico mientras se espera la confirmacion
microbioldgica. Sin embargo, este proceso puede ser complejo debido a la
similitud morfoldgica entre distintos géneros fungicos. No obstante, la
identificacion de hifas estrechas, en su mayoria septadas y ramificadas en forma
de «Y» es tipica y sugestiva de aspergilosis frente a las hifas gruesas, hialinas,
no septadas y bifurcadas asociadas a necrosis significativa, trombosis e infartos
tisulares presentes en la mucormicosis.? En la leucemia cutis no hay
microorganismos. En su lugar, se observa un infiltrado perivascular,
perianexial, nodular o difuso de células leucémicas monomorfas.? Por dltimo, la
criptococosis presenta elementos fiingicos redondos con una cdpsula de
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polisacaridos que adquiere un tono magenta con tincién de PAS, marrén oscuro
con tincion de Grocott y rojo con tincién de mucicarmina, en ausencia de hifas.*

Este caso ilustra un ejemplo peculiar de aspergilosis secundaria. En primer
lugar, cabe destacar la extensa afectacion de todas las capas epidérmicas, una
afeccion raramente descrita en la aspergilosis cutdnea primaria y nunca vista en
las diseminaciones secundarias. Ademads, existe una importante necrosis grasa
en la hipodermis, asemejandose a la paniculitis pancreatica, que también es
infrecuente en este tipo de micosis.’ Por otra parte, el patdgeno implicado, A.
alliaceus, es extremadamente raro, y sélo se han descrito tres casos previos de
infeccion humana en la literatura médica cientifica actualmente disponible. La
identificacion de especies de Aspergillus mediante biologia molecular es un
procedimiento rédpido y muy valioso. Aunque permite diferenciar entre especies
que comparten una morfologia similar, también posee una resistencia inherente
a las terapias antifiingicas y las denominadas especies cripticas, incluido A.
alliaceus, que se asocian a un peor prondstico y una mayor tasa de mortalidad.®
Por lo tanto, la identificacion precisa de la especie de Aspergillus implicada en
cada caso es fundamental para determinar el enfoque terapéutico adecuado.
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Figure 1 Clinical findings: abundant
erythematous—edematous papules and plaques with
vesicles and superficial crusts on the upper dorsal
region. grl

Figura 1 Hallazgos clinicos: numerosas papulas y placas eritematoedematosas
con vesiculas y costras superficiales en la region dorsal superior. grl

Figure 2 Histological findings (H&E staining). (A)
Cutaneous plaque sample: extensive invasion of
superficial dermis and epidermis up to the stratum
corneum (10x). (B) Subcutaneous nodule sample:
panniculitis-like fat necrosis and presence of

hyphae 1n adipose tissue (20x). gr2

Figura 2 Hallazgos histolégicos (tincion H&E). (A) Biopsia cutdnea de una
placa: invasion extensa de la dermis superficial y la epidermis hasta el estrato

corneo (10x). (B) Biopsia de un nédulo subcutdneo: necrosis grasa de tipo
paniculitis y presencia de hifas en tejido adiposo (20x). gr2
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Figure 3 MRI. Sagittal view. T2-weighted:
multiple pseudonodular lesions with restricted
diffusion and cortico-subcortical localization in
association with acute ischemic infarcts. gr3

Figura 3 RM en plano sagital ponderada en T2: multiples lesiones
pseudonodulares con difusion restringida y localizacion cortico-subcortical
asociadas a infartos isquémicos agudos. gr3
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