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Primary cutaneous peripheral T-cell unspecified lymphoma: case report

Juan Aguilar', Evelyn Castro? Javier Tolentino? Maritza Hipolito®, Victor Delgado®, Maria Esther Sanz®.

RESUMEN

El linfoma cutaneo primario periférico de células T no especificado representa un grupo de linfomas que por sus caracteristicas clinicas,
histolégicas e inmunofenotipicas no pueden ser clasificados dentro de las categorias de linfomas cutaneos primarios de células T, es por
lo tanto un diagndstico de exclusion. Estos linfomas presentan un curso desfavorable, con un prondstico muy pobre. Presentamos el caso
de un paciente varon de 79 afios con diagnostico de linfoma cutaneo de células T periférico, sin antecedente de micosis fungoides y con
evolucion desfavorable.

Palabras claves: Linfoma cutaneo primario periférico de células T no especificado, Linfoma cutaneo primario.

SUMMARY

Primary cutaneous peripheral T-cell not unspecified lymphoma represents a group of lymphomas that cannot be classified among primary
cutaneous T cells by theirs clinical, histological and immunophenotypic features, it is therefore a diagnosis of exclusion. These lymphomas
have an unfavorable course with a poor prognosis. We report the case of a 79 year old male patient diagnosed with peripheral cutaneous
T-cell lymphoma with no history of mycosis fungoides and unfavorable outcome.

Keywords: Primary cutaneous peripheral T-cell unspecified lymphoma, Primary cutaneous lymphoma.

en placas, como en la micosis fungoides (MF). Por definicion
son CD30 negativos, limitados a un pequefio numero de
células tumorales y expresan proteinas citotoxicas.

INTRODUCCION

Los linfomas cutdneos primarios (PTL) difieren en su
comportamiento bioldgico y prondstico de otros linfomas
nodales o extranodales con caracteristicas histoldgicas e
inmunofenotipicas similares. Este hecho tiene un importante
impacto sobre la clasificacion y tratamiento de los linfomas
cutaneos'.

Los linfomas cutaneos primarios periféricos de células

CASO CLIiNICO

Presentamos el caso de un paciente varén de 79 afios
de edad, natural y procedente de Huaral, con antecedentes

T no especificados (de las siglas en inglés PTL-NOS) son
raros y aun estan pobremente caracterizados?; a menudo
se presentan como nddulos multiples que evolucionan
rapidamente sin ser precedidos por lesiones en parches o
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de HTA y enfermedad cerebro vascular (ECV) isquémica.
Acude a la consulta refiriendo un tiempo de enfermedad
de cinco meses, caracterizado por la aparicion de tumor en
region toracica, de color rojizo, no doloroso, ni pruriginoso y
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de crecimiento lento. Cuatro semanas antes de la consulta
refiere la aparicion de una nueva lesion de caracteristicas
similares, motivo por el cual acude al hospital. No refiere
otras molestias.

Al examen se aprecid paciente en regular estado
general, colaborador con el interrogatorio y en adecuado
estado de nutricion. A nivel de region toracica anterior se
aprecio tumor de 4cm de diametro, bien delimitado, de color
rojo-marrén, no doloroso a la palpacién, de consistencia
blanda y no adherida a planos profundos, ademas de otra
lesion nodular eritematosa de 2cm de diametro a nivel de
tercio inferior de esternon (Fotografia 1). No se palparon
adenopatias ni visceromegalia.

Fotografia 1. Lesion tumoral en region toracica anterior y nddulo a nivel
de tercio inferior de esternon.

Entre los examenes auxiliares practicados se observo
discreta eosinofilia, VSG: 28mm/h, perfil hepatico normal
y proteinograma electroforético normal. Las pruebas
para VIH y HTLV-1 fueron no reactivas. En la tomografia
espiral multicorte cérvico-tdraco-abdomino-pélvica no se
evidenciaron adenopatias ni visceromegalia y en el aspirado
de médula dsea y sangre periférica no se detectd infiltrado
de células tumorales. La citometria de flujo de la lesion
tumoral y sangre periférica mostraron ser positivas para
CD2, CD3 y (D28, este ultimo fuerte, positiva débil para
CD3 y CD7, positiva débil a negativa para CD45 y CD8 y
negativa para CD4, TCR g/d, CD56 y CD57.

La histopatologia de la lesion tumoral mostré una
epidermis adelgazada, edema a nivel de dermis papilary un
infiltrado linfoide difuso que cubria toda la dermis superficial
y reticular. A mayor aumento se apreciaron linfocitos
atipicos pequefios y ausencia de epidermotropismo sin
angiodestruccion (Fotografias 2 y 3).
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Fotografia 2. Edema en dermis papilar e infiltrado linfoide difuso que cu-
bre toda la dermis. HE 10X.

Fotografia 3. Linfocitos atipicos de pequeio tamafo en toda la dermis, no
se observa angiodestruccion. HE 40X.

Fotografia 4. Inmunohistoquimica CD3 positiva. CD3 10X.
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La inmunohistoquimica de la biopsia mostro ser
positiva para CD3, CD4 y CD45 y negativa para CD8, CD20,
CD30y CD56. Igualmente la hibridacion in situ para VEB fue
negativa. (Fotografias 4 a 7)
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Fotografia 7. Hibridacion in situ para VEB negativa. 40X.

Realizando un correlato clinico, histopatoldgico e
inmunohistoquimico se realizo el diagnostico de PTL-NOS.

En la evolucion del paciente las lesiones aumentaron
de tamafio rapidamente, presentando necrosis y ulceracion
(Fotografia 8), asi mismo aumentaron en numero,
localizandose en brazos y muslos, dichas lesiones también
presentaron necrosis y ulceracion.

Fotografia 8. Se aprecia el crecimiento rapido de la lesion tumoral con
necrosis y ulceracion ocho semanas después de la consulta inicial.

El paciente presentd un nuevo evento de ECV
isquémico, motivo por el cual fue hospitalizado, agregandose
al cuadro una neumonia intrahospitalaria y trastorno
hidroelectrolitico, los cuales retrasaron el tratamiento con
quimioterapia. Una vez compensado el paciente recibid
gemcitabina a dosis de 1gr EV, notandose una reduccion
del tamafo de las lesiones en un 50% al quinto dia post-
tratamiento, lamentablemente el paciente presentd un
cuadro de insuficiencia respiratoria que le produjo la muerte.

DISCUSION

Los linfomas cutaneos primarios son la segunda forma
mas comun de presentacion de los linfomas no Hodgkin
extranodales y representan un grupo heterogéneo de
neoplasias con un amplio espectro clinico, histolégico y
caracteristicas inmunofenotipicas®. De ellos los linfomas
cutaneos de células T (LCCT) representan el 65% de casos
de PTL, siendo la micosis fungoides la forma mas comun,
asi representa aproximadamente el 50% de todos los PTL'.

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) y la
Organizacion Europea para la Investigacion y Tratamiento
del Cancer (EORTC) incluyen en su clasificacion un grupo de
linfomas cutaneos primarios de células T que no pueden ser
clasificados dentro de las otras categorias, dando a este grupo
el nombre de linfoma cutaneo primario periférico de células
T no especificado (PTL-NOS)®. En la nueva clasificacion de
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la OMS de tumores de tejidos hematopoyéticos y linfoides,
estos casos son agrupados en la categoria de linfomas de
células T periféricos no especificados?, siendo excluidos
los LCCT gamma/delta, LCCT citotoxico epidermotropico
agresivo CD8+ (provisional) y LCCT pleomdrfico de pequefio/
mediano tamafio CD4+ (provisional) (Cuadro 1).

Neoplasias de células T maduras y células NK
Micosis fungoides (MF)
MF variantes y subtipos
MF foliculotropica
Reticulosis pagetoide
Piel granulomatosa laxa
Sindrome de Sézary
Leucemia/linfoma de células T del adulto
Desdrdenes linfoproliferativos de células T cutaneos
primarios CD30+
Linfoma cutaneo primario anaplasico de células grandes
Papulosis linfomatoide
Linfoma de células T subcutaneo tipo paniculitico
Linfoma de células T/NK extraganglionar, tipo nasal
Linfoma cutaneo primario de células T cutaneo primario
citotoxico CD8+ epidermotrdpico agresivo (provisional)
Linfoma cutaneo primario de células T de pequefio/mediano
tamario CD4+ (provisional).
Linfoma cutaneo primario de células T gamma/delta
Linfoma de células T periférico, no especificado (PTL-NOS)

Neoplasias de Células B maduras
Linfoma extraganglionar de la zona marginal (linfoma MALT)
Linfoma cutaneo primario centro folicular
LinfomacutaneoprimariodecélulasBgrandesdifuso,delapierna
Linfoma de células B grandes intravascular

Neoplasias precursoras
Neoplasia de células dendriticas blastica plasmocitoide

Cuadro 1. Clasificacion de la OMS 2008 de los linfomas cutaneos primarios*®.

Los PTL-NOS son un diagnoéstico de exclusion, asi
la transformacion de la MF o el sindrome de Sézary
pueden mostrar caracteristicas idénticas observadas en
estos pacientes, lo que implica que la realizacion de una
buena anamnesis y examen clinico son cruciales para el
diagnéstico®. En el pasado algunos de estos casos fueron
designados como tumeur d ‘emblee para referirse a aquellas
MF que debutaban con lesiones tumorales sin pasar por
los estadios previos de parches y placas. Estos pacientes no
tienen historia de MF o lesiones clinicamente sospechosas
de dicha patologia®.

Los PTL-NOS afectan comunmente a adultos de ambos
sexos y se presentan como nodulos, placas o tumores
solitarios, localizados o generalizados, color rojizo a marron-
violdceo, a menudo ulcerados'**¢, pudiendo afectar a
cualquier region del cuerpo®

El estudio histopatoldgico muestra un infiltrado
nodular o difuso que compromete toda la dermisy el TCSC, y
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se caracteriza por la predominancia de células pleomérficas
de mediano y gran tamafio o similares a inmunoblastos; el
epidermotropismo es leve o ausente y las células neoplasicas
grandes representan mas del 30% del total de la poblacion
tumoral™3”.

El estudio inmunohistoquimico revela un fenotipo
caracteristico de células neoplasicas caracterizado por
CD2+, CD3+, CD4+/-, CD5+, CD8-, CD30- (o restringidas a
escasa células tumorales), CD56- y ALK-. En la gran mayoria
de casos expresan proteinas citotoxicas (TIA-1, granzima
B y perforina), demostrando que estas lesiones deberian
ser llamadas linfomas cutaneos citotoxicos®®. No se ha
encontrado asociacion con el virus de Epstein-Barr®, como
en el caso que presentamos.

El prondstico es generalmente muy pobre®, los
pacientes mueren dentro de los pocos meses de iniciada la
enfermedad. Se ha estimado una sobrevida a los cinco afios
menor al 20%'. No hay diferencia estadistica significativa
en la sobrevida en relacion a la presentacion clinica de
las lesiones solitarias y localizadas frente a los casos con
lesiones cutaneas generalizadas®.

El tratamiento de eleccion es la quimioterapia sistémica
con multiples agentes, usando esquemas para linfomas
de células T no Hodgkin de alto grado'®. La gemcitabina
como agente Unico a dosis de 1.2g/m? administrada los dias
uno, ocho y 15 de un periodo de 28 dias por seis ciclos ha
mostrado ser efectiva y bien tolerada en el tratamiento de
los LCCT, entre ellos los PTL-NOS'™.

Como se ha descrito aproximadamente el 50% de
los PTL corresponden a MF, la cual es considerada de
comportamiento indolente, sin embargo existe un grupo de
linfomas, los PTL-NOS, cuyo comportamiento es agresivo
y se caracterizan por expresar proteinas citotoxicas, TCR
[+ y CD8-. En el caso que presentamos el inicio de las
lesiones no estuvo precedido de parches o placas, por lo
que el diagndstico de MF clasica descrita por Alibert-Bazin
fue desvirtuado; por otro lado la evolucion de las lesiones
nos hizo sospechar de un tipo de linfoma agresivo el cual
fue corroborado con los estudios de histopatologia e
inmunohistoquimica.

Es importante sefalar que el diagnostico de PTL-
NOS es un diagnostico de exclusion, tomando en
consideracion las caracteristicas clinicas, histopatologicas
e inmunofenotipicas; este paso es importante porque
nos permite caracterizar y clasificar adecuadamente los
linfomas cutaneos. El paciente respondié favorablemente
a la gemcitabina con la primera dosis, tal como se ha
reportado en la literatura, no presentd leucopenia ni
trombocitopenia en el examen de control. Es probable que
el pobre prondstico se asocie al curso agresivo del linfoma,
asi como a las comorbolidades que presentaba el paciente.
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