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Metastasis cutanea de ‘T
glioblastoma multiforme: .
presentacion de un caso y

revision de la literatura

Skin Metastasis of Glioblastoma Multiforme: A
Case Report and Literature Review

Sr. Director:

Presentamos el caso de una mujer de 75 afos con anteceden-
tes de glioblastoma multiforme (GBM) intervenido mediante
craniectomia y exéresis 7 meses antes e incluida en un
ensayo clinico con nivolumab/placebo. Acudié a dermato-
logia remitida desde oncologia con una masa de 3 x 4cm de
diametro, eritematosa y de superficie ulcerocostrosa en la
region parietal derecha, proxima a la cicatriz de la interven-
cion (fig. 1). La paciente aportaba una resonancia magnética
realizada el dia anterior donde no se apreciaba solucién de
continuidad en el hueso. Ante la sospecha de metastasis
cutanea de GBM se le realizo una biopsia en la cual se apre-
ciaba una marcada infiltraciéon dérmica difusa de células
mononucleares de nlcleos hipercromaticos y con marcado
pleomorfismo. La inmunohistoquimica revelé un probable
origen neural, siendo positivas las tinciones para CD10,
PGP9.5 y para la proteina glial fibrilar acida (GFAP) (fig. 2),
mientras que las tinciones para S100, HMB45, citoqueratina
20y CD99 fueron negativas. La paciente ingresé un mes des-
pués en oncologia por un cuadro de desconexion del medio.
Las pruebas de imagen mostraron una hidrocefalia suba-
guda secundaria a la intervencion inicial sin posibilidad de
colocar una derivacion ventriculoperitoneal. Curiosamente
la lesion y el edema perilesional se mantuvieron sin cambios
con respecto a las resonancias iniciales. Ante la mala evo-
lucion de la paciente, se decidio tratamiento sintomatico
paliativo.

Pese a ser el tumor cerebral maligno mas frecuente,
las metastasis extracraneales de GBM son infrecuentes,
habiéndose reportado en un estudio en el 2,7% de 148
pacientes con diagnostico histologico de glioma a los 5 afos
de seguimiento'. Si bien las localizaciones mas frecuen-

tes son el pulmon, la pleura y los ganglios linfaticos, mas
raras son las metastasis cutaneas?. Hasta ahora, existen 7
reportes en la literatura de metastasis cutanea de glioma
cerebral grados llI-IV (tabla 1), siendo el nuestro el pri-
mer caso de metastasis cutanea de GBM sin recurrencia de
la enfermedad intracraneal®. Se observa habitualmente en
pacientes con antecedentes de procedimientos quirirgicos
invasivos, lo que hace creer que la siembra metastasica
iatrogénica juega un papel fundamental. Sin embargo, en
el 10% de pacientes estas metastasis extracraneales sur-
gen sin evidencia de cirugia previa® o en una localizacion
alejada de la intervencién®, por lo que probablemente
existan otras rutas de diseminacion (vascular, linfatica,
perineural, extension directa). Algunos estudios sugieren
que la mutacion del gen EGFR es un factor predisponente
para el crecimiento extracraneal del GBM®, lo que no se
dio en nuestra paciente siendo su determinacion nega-
tiva. Otras teorias sugieren que el GBM promueve una
angiogénesis defectuosa originando zonas hipoxicas en la
barrera hematoencefalica con su consiguiente disrupcion’.
Otra posibilidad es que sea una entidad infradiagnosticada
debido a la baja supervivencia de estos pacientes, no exis-

Figura 1 Nodulo eritematoso con costra superficial en el
cuero cabelludo.
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Metastasis cutaneas de tumor glial de alto grado reportadas en la literatura

Autores Sexo
Jain et al.? Hombre
Mentrikoski Mujer
etal.’

Hombre
Amitendu Hombre
et al.'
Forsyth Mujer
et al.*
Ginat et al.® Hombre
Miliaras Hombre
etal.’

Edad

49

58

41

27

59

62

63

Tumor
primario

GBM

GBM

ODG-A

Astrocitoma
Gll --> PXA

GBM
(EGFR+)
GBM
(EGFR+)
GBM

Tratamiento

Qx+RT

Qx+RT+TZM

Qx +implantes
intratumo-
rales

RT

Qx+RT

Qx+RT+BVZ

Qx par-
cial +RT +TZM
Qx+RT+TZM

Localizacion
metastasis
cutanea

Pericicatriz de
craneotomia

Pericicatriz de

craneotomia

Pericicatriz de
craneotomia

Pericicatriz de
craneotomia

Atraviesa hueso
desde intracraneal

Pericicatriz de
craneotomia

Region escapular

ipsilateral

Tiempo de
metastasis

8 meses (4
tras segunda
cirugia)

16 meses
(10 tras
segunda
cirugia)
2 meses

12 meses

6 meses
10 meses

7 meses

Recidiva
concomitante
intracraneal

Si

No

No

Si

Si

Si

IHQ

GFAP+,
vimentina+

(mas intensa

que recidiva
intracra-
neal)

5100+, GFAP
focal,
vimentina+,
NF—

GFAP+,
S$100+,
EMA—

Compatible
con PXA

MGMT+,
IDH1—
GFAP+

Pronostico

4 meses tras
recidiva

Alos 3
meses
recidiva
intracraneal
con
diagnostico
de oligoden-
droglioma
anaplasico
3,5 meses
tras recidiva
14,5 meses
tras recidiva
3 meses tras
recidiva

BVZ: bevazizumab; GBM: glioblastoma multiforme; GFAP: proteina glial fibrilar acida; IHQ: inmunohistoquimica; ODG-A: oligodendroglioma anaplasico; PXA: xantoastrocitoma pleomorfico;
Qx: cirugia; RT: radioterapia; TZM: temozolamida.
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Figura 2

a) Infiltrado difuso en dermis papilar y reticular de células tumorales sin contacto con la epidermis (tincion hematoxilina-

eosina, x10). b) Células tumorales de nlcleo hipercromatico y marcado pleomorfismo (tincion hematoxilina-eosina, x40). c)
Inmunohistoquimica positiva para la tincion de proteina glial fibrilar acida (x40). d) inmunohistoquimica positiva para la tincion de

PGP9.5 (x20).

tiendo el suficiente tiempo para desarrollar enfermedad
diseminada®. También se ha propuesto la irradiacién profi-
lactica inmediatamente después de la cirugia como método
para prevenir las metastasis secundarias a siembra tumoral
iatrogénica’.

Al ser una entidad tan infrecuente, no existe la experien-
cia suficiente como para establecer un patron determinado
de tinciones inmunohistoquimicas. La positividad para la
GFAP, generalmente muy intensa en los tumores primarios,
puede mostrar diferentes patrones en las metastasis cuta-
neas, tanto positividad intensa difusa como focal, o una
tincion muy fina en los procesos citoplasmaticos de las
células neoplasicas, como ocurria en nuestro caso. Ade-
mas, existen subtipos de GBM (por ejemplo, el GBM de
células pequenas) que pueden ser negativos para la tin-
cion GFAP'?, por lo que la inmunohistoquimica orienta
hacia el tipo celular que puede estar originando la neopla-
sia, pero no es definitoria. Se debe hacer una correlacion
clinico-patologica teniendo en cuenta los antecedentes del
paciente y siempre descartando otras entidades mucho mas
frecuentes.
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Una verde causada por n
onicomicosis coinfectada por
Pseudomonas aeruginosa

Green Nail Caused by Onychomycosis
Coinfected With Pseudomonas aeruginosa

Sr. Director:

Pseudomonas aeruginosa (P. aeruginosa) produce multi-
ples infecciones cutaneas habitualmente leves en personas
inmunocompetentes y potencialmente graves en inmu-
nodeprimidas. Entre otras causas intertrigo interdigital,
sindrome del pie verde, foliculitis («foliculitis de piscinas» o
«foliculitis de baneras de hidromasaje»), piodermitis vege-
tante, balanitis, otitis externas («otitis de nadador»), otitis
externa maligna, onfalitis de recién nacido, ectima gan-
grenoso, celulitis, abscesos, nddulos, fascitis necrosante y
sobreinfeccion de quemaduras, heridas quirlrgicas y Ulceras
de pie diabético, declbito o venosas'.

Las ufas verdes, también llamadas cloroniquia o sin-
drome de las unas verdes, suelen estar causadas por una
infeccion por P. aeruginosa. La triada clasica de presentacion
es coloracion verdosa de lamina ungueal (amarillo-verdosa,
marrén-verdosa, azul-verdosa o negro-verdosa), paroniquia
cronica proximal y onicolisis laterodistal. La mayoria de
cepas de esta bacteria produce pigmentos como piover-
dina (fluoresceina, color amarillo-verdoso) y piocianina
(1-hidroxi-5-metil-fenazina, color negro-verdoso) responsa-
bles de la coloracion verdosa tipica de las uias infectadas.
El diagnostico diferencial incluye hematoma subungueal
evolucionado, melanoma maligno, ictericia, enfermedad
ampollosa, sindrome de las ufas amarillas, infecciones
caudas por otros agentes como Aspergillus, Candida, Tri-
chosporon inkiny Proteus, coloracion inducida por farmacos
y pigmentacion exdgena por sustancias quimicas?>.

Entre los factores que predisponen a las ufas verdes por
infeccion por P. aeruginosa estan la inmunosupresion, la dia-
betes mellitus, los traumatismos ungueales, el ambiente
himedo y la exposicion prolongada a agua, jabones y
detergentes. Son mas vulnerables las ufas previamente alte-
radas con onicolisis, paroniquia, onicotilomania o psoriasis

ungueal’. También se ha descrito una fuerte relacion entre
infeccidn ungueal fangica y por P aeruginosa*”.

Comentamos los hallazgos clinicos y dermatoscopicos de
un caso de una verde causada por onicomicosis (OM) coin-
fectada por P. aeruginosa presente en un paciente varon
inmunocompetente.

Varon de 39 afos de edad sin antecedentes personales de
interés, que consulté por afectacion de una uia del dedo del
pie derecho de 2 afos de evolucion. No referia traumatismo
previo. Habia realizado tratamiento con amorolfina al 5%
en solucion dos veces por semana durante tres meses sin
mejoria.

Ala exploracion fisica observamos hiperqueratosis subun-
gueal y coloracion amarillo-verdosa de la lamina ungueal
del quinto dedo de pie derecho (fig. 1A'y B). Con el der-
matoscopio visualizamos, en una alterada, hiperqueratosis
subungueal, borde distal irregular y patron multicolor de la
ldamina ungueal con areas homogéneas de color verdoso y
azul-negruzco, y otras amarillentas de disposicion longitu-
dinal (fig. 1C). Ademas presentaba maceracion y fisuracion
en espacios interdigitales de ambos pies.

Con la sospecha diagnostica tinea pedis asociada a OM
vs. infeccion ungueal por P. aeruginosa, se recogieron varias
muestras de la una alterada para estudio micoldgico y bac-
terioldgico. En los cultivos crecio P. aeruginosa y se aislo un
hongo filamentoso que fue imposible identificar por sobre-
crecimiento bacteriano. Se pauté tratamiento inicial, guiado
por antibiograma, con ciprofloxacino oral 500 mg cada 12 h
durante 10 dias, seguido de terbinafina oral 250 mg al dia
tres meses. En la revision a los 6 meses se aprecio resolucion
completa del proceso infeccioso.

Tinea pedis (pie de atleta) es considerada la infec-
cion dermatofitica mas prevalente y el tipo interdigital su
forma mas frecuente. La dermatofitosis «simple» es asin-
tomatica o levemente pruriginosa, y se caracteriza por
eritema, descamacion vy fisuracion sobre todo en tercer y
cuarto espacios interdigitales. Algunos hongos no dermato-
fitos o bacterias (Corynebacterium minutissimum) producen
una clinica similar. En tinea pedis interdigital variedad
«complejo dermatofitosis» hay sobreinfeccion bacteriana
secundaria y la presentacion es mas grave. Suele causar pru-
rito o dolor con inflamacioén, maceracion, erosiones y mal
olor®’.
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