UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO
FACULTAD DE MEDICINA

DIVISION DE ESTUDIOS DE POSGRADO E INVESTIGACION
SECRETARIA DE SALUD

HOSPITAL JUAREZ DE MEXICO
DIVISION DE MEDICINA

LINFOMAS CUTANEOS

Revision de casos

T E S I S
Que para obtener el diploma de Especialista en
MEDICINA INTERNA

Presenta

DRA. ERIKA ISABEL COLIN GUZMAN

ASESORAS:

DRA. LETICIA BOETA ANGELES
DRA. HEIDI MUNOZ HINK

México, D. F. Abril del 2006.



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO
) FACULTAD DE MEDICINA
DIVISION DE ESTUDIOS DE POSGRADO E INVESTIGACION
SECRETARIA DE SALUD
HOSPITAL JUAREZ DE MEXICO
DIVISION DE MEDICINA

DR. ALEJANDRO TREVINO BECERRA
DIRECTOR DE INVESTIGACION Y ENSENANZA

DR. LUIS DELGADO REYES
JEFE DE LA DIVISION DE ENSENANZA

DR. JOSE M. CONDE MERCADO
PROFESOR TITULAR DEL CURSO

DRA. YOLANDA ORTIZ BECERRA
JEFA DE SERVICIO DE DERMATOLOGIA

DRA. LETICIA BOETA ANGELES
DRA. HEIDI MUNOZ HINK
ASESORAS DE TESIS



Agradecimientos

A mis papas

Que me dieron la vida, por su amor y sus ensefianzas, que me han permitido realizar cada
uno de mis suefios.

A mis hermanas

Concha y Rox_ por su paciencia, apoyo y carifio.

A mis sobrinos

Karla, Carlitos, Mayet y Angelito por su carifio, por alegrar mi vida.

A mi Hermano

Omar gracias por tu carifio, amistad y apoyo de tantos afios.

A mis Amigos

Demetrio, Enrique e Irene, por estar siempre conmigo.

Al Amor

Que nacio con este proyecto y es mi razén, mi felicidad, mi sentido. Te amo Gabriel.

A mis Maestros
Dr. Conde, Dra. Ortiz Becerra, Dr. Cruz Rico, Dra. Boeta, Dra. Heidi por sus
ensefianzas y apoyo para realizar este trabajo.



I.

I1.

IIT.

IV.

VI.

VII.

VIII.

IX.

XI.

XII.

XIII.

XIV.

XV.

XVI.

XVIL

INDICE
INEFOAUCCION. ...t 4
ANEECEABNTES. ...t 5
@) PatOgENESIS......ceovceiciiceece e 7
D) ClasifiCaCion........cceoeeeieieeeee e 8
(o) B DI T=Te o 1) u ol TS 10
d) Linfomas de CElIUIas T......cooveeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 12
e) Linfomas de CElUlas B.........ccccueeveeeeieccececeeee e 25
JUSEIfICACION. ...t 31
Planteamiento del problema..........cooeoiieiiei i 32
HIDOTESIS. ...ttt ettt et e et e et eeaeeete et e sreeteeneeeneeas .33
HIPOLESIS NUIA.......ooeiieeceee et 33
ODbJELIVO GENEIAL. ... e 34
Determinacion de variables...........cccoeiiiieicice e 36
DiseN0 del @STUIO.......cuiiieie e 39
Criterios de INCIUSION........ooiiiiie e e 40
Criterios de eXCIUSION..........ccvciiicciceeee e e 40
Material Y MELOAO........oceeeece ettt 41
DefiniCion del UNIVEISO.......cccvciiecee e 42
RESUIEAAOS. ...ttt 43
DISCUSION. ...ttt s et e st e s ese st e s eneebesreaeneeeas 76
(@00 [0l [ U =] o] o L=T PSSR 82
] T o] TeYe =] 1= TSR 69






INTRODUCCION

Los Linfomas Cutaneos pueden presentarse como linfomas primarios de la piel
o como una enfermedad secundaria a la infiltracién de esta por un Linfoma
Intranodal. Debido a la diversidad clinica con la que se presentan estas
enfermedades, en su estudio se pueden confundir con diversas patologias. En
su evolucién pueden cursar desde enfermedades asintomaticas, hasta
presentar sintomas sistémicos en estadios avanzados. Por lo cual son
patologias que se estudian con frecuencia en el servicio de Medicina Interna,
debido a que se tiene que hacer diagndstico diferencial con muchas

enfermedades.

Los Linfomas Cutdneos Primarios son un tipo de Linfoma No Hodgkin
Extranodal, que por su curso clinico, comportamiento bioldgico y sus
diferencias en sus patrones histoldgicos se estudian en un apartado distinto a
los Linformas Cutaneos Secundarios y requieren de un grupo multidisciplinario,

con el fin de realizar el diagndstico de certeza y dar el tratamiento especifico.

Debido a que no se ha realizado ningun estudio de los casos de Linfomas
Cutdneos en el Hospital Juarez de México, se hara una revisiéon de los

Linfomas Cutaneos Primarios que se presentaron en 5 anos.



DELIMITACION DEL PROBLEMA

¢Cuales son los Linfomas Cuténeos Primarios que se diagnostican en los
servicios de Dermatologia, Hematologia, Medicina Interna y Pediatria del

Hospital Juarez de México?



ANTECEDENTES

El Sistema Inmune Humano comprende cerca de 2x10'? linfocitos,
concentrados en los ganglios linfaticos, bazo y tejidos linfoides asociados a
mucosas. La piel contiene pocos linfocitos, que son exclusivamente de fenotipo
T y muchos de éstos estan dispersos alrededor de las vénulas postcapilares de
la dermis papilar o adyacente a los anexos cutaneos. Como normalmente no
hay componente de células B en la piel asociado a tejido linfoide (SALT), se ha
propuesto que es necesario el estimulo antigénico para producir un infiltrado

de células B.!' 2

Los linfocitos son identificados por moléculas de diferenciacién (CD), presentes
en su superficie, que expresan su grado de diferenciacion, de maduracion o de
activaciéon.? El CD 45 se expresa en todos los linfocitos, mientras que CD2 y
CD3 son propios de los linfocitos T. Los antigenos de células B incluyen CD 19,

CD20, CD40, CD 27.

Se considera que un infiltrado de células B es monoclonal si la gran mayoria de
células B del infiltrado expresan la misma cadena pesada (IgH). En el caso de
las células T esto incluye la identificacion del reordenamiento clonal del

receptor de células T (TCR). >3



Los Linfomas Cutdneos Primarios son desérdenes linfoproliferativos que
constituyen un amplio grupo dentro de los Linfomas No Hodgkin; tienen como
caracteristica comun, la expansion monoclonal de células B 6 T. Pueden cursar
desde enfermedades asintomaticas con una larga supervivencia y pocas
posibilidades de curacion, hasta tumores agresivos de evolucion rapida con

corta supervivencia, pero con posibilidades de curacién

Ocupan el segundo lugar en frecuencia, dentro de los Linfomas No Hodgkin
Extranodales, su incidencia anual es de 0.5 a 1 por 100 000 habitantes y solo

son precedidos en este grupo por los linfomas gastrointestinales. 2

Su primera manifestacion clinica es la aparicidn de lesiones cutaneas sin existir
enfermedad extracutanea en el momento del diagndstico, y se puede observar
afectacion ganglionar o visceral en el curso de la enfermedad. Incluyen varios
tipos y se clasifican segun su origen en T 6 B, cuadro clinico y morfologia;
siendo la Micosis Fungoides y el Sindrome de Sezary, los mas frecuentes.
Aparecen entre los 40 y 60 afios y es 2.2 veces mas frecuente en el sexo

masculino que en el femenino.*®



PATOGENESIS

Varios mecanismos explican el desarrollo de linfomas cutdneos que incluyen
translocaciones cromosdmicas, alteraciones de los genes de supresion tumoral
(bcl2), alteraciones inmunoldgicas y factores externos como infecciones viricas

(Virus del Epstein Barr y HTLV-1, Borrelia burgdorferi).?”’

De acuerdo a estudios recientes se ha encontrado en pacientes con Micosis
Fungoide y sindrome de Sezary en estadios avanzados seropositividad a
citomegalovirus. También se ha encontrado que la mutacién del gen p53 se

asocia con progresion de estas enfermedades.* >"

Los desordenes linfoproliferativos CD30+ con frecuencia expresan proteinas
citotdxicas (granzima B, TIA- 1 y perforina). Los linfomas cutdaneos primarios

anaplasicos de célula grande expresan el Antigeno Linfocitico Cutdneo (CLA).* >

En los linfomas de la zona marginal se han encontrado translocasiones: t (14;

18) que involucra el gen de la cadena ligera de la inmunoglobulina

(IgH) y el gen MLT vy t (3; 14) que involucra los genes de IgH y FOXPI.

También expresan la proteina bcl-2.
Los Linfomas de células del centro folicular expresan la proteina bcl-6.

Expresion de la proteina bcl-2 en el Linfoma de célula B grande de la pierna.



CLASIFICACION

En la Gltima década muchos estudios demostraron que los Linformas Cutaneos
Primarios tienen conducta clinica y prondstico diferente y que requieren
diferentes medidas terapéuticas, segun la clasificacion o estadio al que

pertenezcan.® ®

Existen diversas formas de clasificar estos linfomas que incluyen la
clasificacion REAL (Revisiéon Europea Americana de la Clasificacion de los
Linfomas) y la mas utilizada en la actualidad es la Clasificacion de Linfomas
Cutaneos de La Organizacién Europea para la Investigacion y Tratamiento del
Cancer (EORTC)% %% Tabla 1, que se basa en la combinacién de criterios
clinicos, histoldgicos, inmunohistoquimicos y genéticos de los linfomas. Existe
una nueva clasificacion de los tumores hematopoyeticos realizada por La
Organizacién Mundial de la Salud (OMS) en el afio 2001, con el objetivo de

unificar conceptos entre diferentes especialidades. *°


http://www.uv.es/derma/CLindex/CLlinfomas/CLlinf8.html

Tabla 1: Comparacion de las clasificaciones de

los Linfomas Cutaneos Primarios seglin la

Organizacion Europea para la Investigacion y Tratamiento del Cancer (EORTC) y la Organizacion

Mundial de la Salud (OMs).5°

Clasificacion de la EORTC (1997)

Clasificacion de la OMS ( 2001)

LINFOMA CUTANEO PRIMARIO DE CELULAS T

INDOLENTE

INDOLENTE

Micosis fungoide

Micosis fungoide - mucinosis folicular
Reticulosis pagetoide

Linfoma cutaneo de células grandes- CD30+
(anaplasico, inmunoblastico, pleomorfico)

Papulosis linfomatoide

Micosis fungoide

Micosis fungoide - mucinosis folicular
Reticulosis pagetoide

Linfoma anaplasico primario cutaneo de
células grandes

Papulosis linfomatoide

AGRESIVOS

AGRESIVOS

Sindrome de Sezary
Linfoma cutaneo de células grandes-CD30-
(inmunoblastico, pleomorfico)

Sindrome de Sezary

Linfoma de células T periférico-no especifico

PROVISIONAL

PROVISIONAL

Piel laxa granulomatosa
Linfoma cutaneo de células T pequefias-medianas
pleomorfico

Linfoma de células T subcutaneo, tipo paniculitico

Piel laxa granulomatosa

Linfoma células T periférico-no especificado

Linfoma T subcutaneo, tipo paniculitico

LINFOMA CUTANEO PRI

MARIO DE CELULAS B

INDOLENTE

INDOLENTE

Linfoma de célula del centro folicular
Inmunocitoma (linfoma de célula B de la zona

marginal)

Linfoma folicular y linfoma B célula grande y
difuso

Linforna B de zona marginal, extranodal

INTERMEDIO

INTERMEDIO

Linfoma de célula B grande de la pierna

Linfoma folicular y linfoma B célula grande
difuso

PROVISIONAL

PROVISIONAL



http://www.uv.es/derma/CLindex/CLlinfomas/CLlinf8.html#EORTC#EORTC
http://www.uv.es/derma/CLindex/CLlinfomas/CLlinf8.html#OMS#OMS

Linfoma intravascular de célula B grande Linfoma intravascular de célula B grande

Plasmocitoma Plasmocitoma

DIAGNOSTICO

Para realizar el diagndstico de Linfoma Cutaneo Primario, es necesario hacer la
correlacién de los hallazgos encontrados en el examen clinico, estudio
histopatoldgico, inmunohistoquimica y estudio genético; ya que con esto se

llega al diagndstico en mas del 80% de los pacientes.

En el estudio histopatoldgico la tincion mas utilizada para este tipo de linfomas
es la de hematoxilina-eosina y posterior a ello la utilizacion de anticuerpos
monoclonales dirigidos contra antigenos de superficie, para determinar si el
infiltrado es linfoide, si la estirpe celular del infiltrado es T, B o NK; identificar

pérdida de marcadores de activacion y progresion del linfoma.

En los ultimos afios se han incluido los estudios de reordenamiento genético en
el diagnostico de los linfomas, en los cuales se busca la presencia de expansién
clonal de una o mas células linfoides, siendo los marcadores mas importantes
los productos derivados de los genes del receptor de la célula T (TCR), en el
caso de las células B los genes que codifican las cadenas ligeras de las
inmunoglobulinas (IgH); la técnicas que se han utilizado para ello son la

Southern Blot (SB) y la Reaccidén en Cadena de la Polimerasa (PCR). %®




Los estudios basicos que se deben hacer son una biometria hematica completa,
con frotis de sangre periférica; quimica sanguinea con determinacién de calcio

y acido urico, proteinas totales, inmunoglobulinas, LDH y beta- microglobulina.

En cuanto a los estudios de extension la exploracion fisica aporta la mayor
informacidn para estadificar la enfermedad, sin embargo es necesario
completar el estudio con técnicas de imagen como la Tomografia axial
computada (TAC) de cuello, térax abdomen y pelvis. Finalmente se realiza la

biopsia de médula dsea.?”®



LINFOMAS CUTANEOS DE CELULAS T (LCCT)

LCCT DE COMPORTAMIENTO CLINICO INDOLENTE

MICOSIS FUNGOIDE (MF)

Linfoma de células T maduras, representa aproximadamente un 50% de todos
los Linforas Cutaneos Primarios. Fue descrita en 1806 por Alibert Bazin. Tiene
una incidencia de 0.3 casos /100.000 habitantes por afio, con un pico de edad

entre los 55 y 60 afios. °

Las manifestaciones clinicas son muy variables desde lesiones Unicas hasta la
eritrodermia. La presentacion clasica es el desarrollo de manchas y placas,
bien delimitadas, eritematosas, con descamacidon que pueden progresar hacia
la formaciéon de placas y tumores. En muchas ocasiones las lesiones son
poiquilodérmicas (atréfia epidérmica, telangiectasias y dareas de hiper e

hipopigmentacién). 2

Formas clinicas:



Preinfiltrativa o premicética (mancha): por lo general se encuentran grandes

placas eritematoescamosas o violaceas. La evolucidon es de meses o afos; se
acompafa de prurito. Puede aparecer sobre una parapsoriasis en placas o una

mucinosis folicular.

Infiltrativa (placa): lesiones infiltradas de limites netos y son arciformes varian

de 2-3 hasta 10-15 cm., dejan islotes de piel sana y son muy pruriginosas.

Hay adenomegalias inguinales.

Tumoral o placas muy infiltradas: tumoraciones semiesféricas u ovoideas

que pueden ulcerarse y son dolorosas, el prurito desaparece y quedan
cicatrices pigmentadas. Adenopatias, afeccion visceral y mal estado general.

Evolucién rapida. *

Histologia:

Se caracteriza por un infiltrado denso de células mononucleares en la
dermis papilar, con extensidon a la epidermis, caracteristica conocida como
epidermotropismo. La apariencia histoldégica varia en las diferentes formas

clinicas de la enfermedad.

Los parametros histoldgicos importantes son microabscesos de Pautrier,

linfocitos con un halo perinuclear claro, alineados a lo largo de la lamina basal,



intraepidérmicos con nucleo cerebriforme, y mas grandes que los dérmicos. '*

12

Inmunohistoquimica:

En la inmunohistoquimica de estos tumores encontramos los marcadores de

superficie: CD3+, CD4+, CD 45RO+, CD8-, CD30-, CD7 negativo.

Genética molecular:

Reordenamientos monoclonales en el 90% de los casos.

Estadificacion:

La extension de la enfermedad puede ser variable y la afeccidn visceral, siendo

atil la clasificacién TNM para la estadificacion.

T: representa la extensién de la enfermedad cutanea (T1 menor del 10% de la

SC, T2 mas del 10% de SC, T3 tumor, T4 eritrodermia).

N: LN1 y LN2 no hay afeccion de la arquitectura de los ganglios linfaticos, LN3

linfocitos atipicos, LN4 infiltracidn linfomatosa. 2

M: metastasis a otros drganos.


http://www.uv.es/~vicalegr/CLindex/CLacne/CLlinf2.htm

Tratamiento:

Cuando la afeccidn es Unicamente cutanea, se obtienen buenas respuestas con
tratamientos que pueden incluir la aplicacién de esteroides topicos, mostaza
nitrogenada tdpica o carmustina, fototerapia con PUVA o UVB de forma
aislada o asociada a interferén alfa 2a. En las fases avanzadas pueden

utilizarse la quimioterapia y/o radioterapia.

Transformacion a Linfoma Cutaneo de Células Grandes

En las fases avanzadas de la MF, los pacientes pueden desarrollar lesiones
tumorales con presencia de células grandes, la transformacién a linfoma de
células grandes es cuando estas suponen mas del 25% en el infiltrado y es de

mal prondstico.

VARIANTES DE MICOSIS FUNGOIDE
Las variantes clinicas como son la bullosa e hiper o hiporpigmentada tienen
comportamiento clinico similar a la forma clasica. En contraste a la MF

asociada a Mucinosis Folicular, Reticulosis Pagetoide y Piel Laxa Granulomatosa



tienen caracteristicas clinicopatoldgicas distintas por lo que se consideran

entidades separadas. 2

MF- ASOCIADA A MUCINOSIS FOLICULAR

Es una variante distinta de MF caracterizada por la presencia de infiltrado
foliculotropico, degeneracién mucinosa de los foliculos pilososos.

Se encuentran papulas foliculares, placas induradas y tumores en la cabeza y
cuello; frecuentemente asociada a pérdida de pelo, prurito e infecciones

bacterianas secundarias.

A nivel histoldgico hay infiltrados dérmicos perivasculares y perianexiales, con
marcada infiltracién del epitelio folicular por células hipercromaticas y nucleo
cerebriforme, degeneracion mucinosa del epitelio folicular y mezcla de
eosindfilos y células plasmaticas.

El tratamiento es con radioterapia.

Se estima una sobrevida a 5 afos en el 70%.

RETICULOSIS PAGETOIDE



Se caracteriza por la presencia de parches o placas localizadas, afecta la pierna
distal, con proliferacion intraepidérmica de células T neoplasicas. Las células
son de fenotipo CD3+, CD4+, CD 8 - o CD3+, CD4-, CD 8+.

El tratamiento en con escision quirdrgica o radioterapia, con excelente

prondstico.

LINFOMAS CUTANEOS PRIMARIOS CD30+

Después de la Micosis Fungoide, es el grupo de linfomas cutaneos primarios
mas frecuente, representa aproximadamente un 30% de los linfomas cutaneos

de células T.

Este grupo incluye al Linfoma Cutaneo Primario Anaplasico de Células Grandes,

Papulosis Linfomatoide (PL) y casos borderline. &1°

Linfoma Cutaneo Primario Anaplasico de Células Grandes

Se compone de células grandes con citomorfologia anaplasica en el 80% de los
casos y pleomérfica o inmunoblastica en el 20%. Con expresién del antigeno
CD30+ en la mayoria de las células tumorales (mas del 75%); sin evidencia

clinica o historia de MF, Papulosis linfomatoide u otro tipo de linfoma cutaneo.


http://www.uv.es/derma/CLindex/CLlinfomas/CLlinfomas.htm#CD30#CD30
http://www.uv.es/derma/CLindex/CLlinfomas/CLlinfomas.htm#CD30#CD30

Afecta principalmente adultos y es mas frecuente en el sexo masculino. Se
presenta como nddulos o tumores localizados y algunas papulas que con
frecuencia se ulceran. Se han visto lesiones multifocales en el 20% de los
pacientes. Puede haber regresién espontdnea, parcial o completa de las
lesiones como en la PL, sin embargo las recaidas son frecuentes. La
diseminacion extracutdnea ocurre aproximadamente en el 10% de los

pacientes en los ganglios linfaticos regionales.®™*

A nivel histoldgico hay un infiltrado difuso no epidérmico, con capas adheridas
de células tumorales CD30+, con nucleo en forma redonda, oval o irregular,
nucleolo prominente eosinofilico y abundante citoplasma. Con linfocitos
reactivos en la periferia de las lesiones y en algunos casos numerosas células

inflamatorias (células T, neutrofilos y eosindfilos).

La mayor parte de las células del infiltrado tienen fenotipo de células T
CD4+ y un 5% CD8+. Con la expresion del CD30+ en mas del 75%. La

mayoria de los casos muestran reordenamiento clonal del TCR.

Las lesiones aisladas suelen responder bien a la radioterapia o a la extirpacion
quirturgica en enfermedad progresiva o extracutdnea poliquimiotrapia con

doxorrubicina.

El prondstico es bueno con una sobreviva a 5 afios del 90%. %°



Papulosis Linfomatoide (PL)

Sindrome caracterizado por lesiones papulo-nodulares de pequefio tamafo,
recidivantes, con tendencia a la ulceracidén y curacién espontanea dejando
cicatrices atroficas. Los hallazgos histoldgicos son similares a los encontrados
en los Linfomas Cutaneos de células T (CD30+), se clasifica dentro de los
Linfomas T, pero dada las caracteristicas clinicas que presenta no se considera

una neoplasia maligna.*

Afecta principalmente a adultos jovenes y se caracteriza por una erupcion
generalizada de papulas o ndédulos de pequefio tamano que afectan
especialmente a tronco y extremidades, las lesiones son eritematosas,

parduscas y con tendencia a la remision espontanea entre 3 y 6 semanas.

Generalmente cursa en brotes, con una evolucidon entre 3 meses y 40 anos,

con lesiones en diferentes estadios de evolucion.

Histoldgicamente se caracteriza por un infiltrado dérmico de linfocitos T

cooperadores y se pueden encontrar 3 variedades: el Tipo A (tipo histiocitico)



caracterizado por la presencia de células grandes y atipicas entremezcladas
con los linfocitos pequerios, histiocitos y eosindfilos; el Tipo B (tipo micosis-
fungoide) con hallazgos similares a la micosis fungoide con presencia de
linfocitos atipicos y cerebriformes y el Tipo C (similar al linforna anaplasico de
célula grande), caracterizado por un denso infiltrado nodular de células
grandes atipicas entremezcladas con linfocitos pequefios neutrofilos vy
eosinodfilos, con hallazgos indistinguibles de los linfomas anaplasicos de célula

grande.

Inmunofenotipicamente el infiltrado es CD3+, CD4+, CD8-, las células grandes
presentes en los tipos Ay C son CD30+. Un 60-70% muestran reordenamiento

clonal del TCR.

Suele presentar un prondstico excelente reduciéndose la frecuencia de
sintomas con la administracién de metotrexate a dosis bajas (5-20 mg. por

semana), PUVA (solo o con IFNa2-a) o esteroides. 8



LCCT DE COMPORTAMIENTO CLINICO AGRESIVO

SINDROME DE SEZARY

El sindrome de Sezary se considera la forma leucémica de la micosis fungoide.
Se caracteriza por una eritrodermia asociada a linfadenopatia generalizada y
la presencia en piel, ganglios y sangre periférica de linfocitos T atipicos
(Células de Sezary). Es frecuente la asociacién a hiperqueratosis palmo-plantar

y onicodistrofia.'3*®

Afecta a personas ancianas de ambos sexos, representa menos del 5% de
todos los linfomas cutadneos de células T. Los hallazgos histolégicos son
similares a los de la MF, con presencia de un infiltrado denso, en banda, en
dermis papilar, que por lo general muestra menor tendencia al

epidermotropismo. 822

La inmunohistoquimica muestra la presencia de linfocitos T, cooperadores
(CD3+ CD4+, CD8-). La mayoria de los casos con reordenamiento clonal del

receptor de linfocitos T (TCR).


http://www.uv.es/~vicalegr/CLindex/CLlinfomas/CLlinf4.htm
http://www.uv.es/derma/CLindex/CLlinfomas/CLlinf11.html

El diagndstico se hace con la demostracion de 1000 células de Sezary, una
poblacién clonal de linfocitos T CD4+, aumento en la relacién de CD4/CD8 >

10 y rearreglo clonal del receptor de las células T.

El tratamiento es por lo general poco satisfactorio, se obtienen resultados con

PUVA solo o asociado a Interferdn alfa 2, o clorambucil y prednisona.

El prondstico de sobrevida a 5 afios es del 10 al 20%. *°

LINFOMA CUTANEO DE CELULAS GRANDES-CD30-

Se presentan con placas solitarias, localizadas o generalizadas, ndédulos o
tumores. Con desarrollo rapido de lesiones generalizadas y curso clinico

agresivo.

Histologia: Infiltrado nodular o difuso con nimero variable de células T
pleomdrficas de tamafio pequeifio-mediano con o sin nucleo cerebriforme e

inmunoblastos, las células neoplasicas grandes representan menos del 30%.

Inmunofenotipo: Las células tumorales muestran inmunofenotipo aberrante

CD4+ y CD 30-.

El tratamiento recomendado es con poliquimioterapia. La sobrevida a 5 afios es

del 15%.%% 2628



LCCT ENTIDADES PROVISIONALES

PIEL LAXA GRANULOMATOSA

Es un tipo raro de linfoma, que muestra areas circunscritas de piel laxa
péndula, con predileccién de axilas e ingles. Predomina en el sexo masculino.

En un tercio de los pacientes se asocia a enfermedad de Hodgkin.

Las caracteristicas histoldgicas incluyen infiltrado dérmico granulomatoso
denso, que contiene células T atipicas con nucleo cerebriforme, macréfagos,

células multinucleadas gigantes y destruccién del tejido elastico.

El tratamiento mas efectivo es con radioterapia.

LINFOMA CUTANEO DE CELULAS T PEQUENAS-MEDIANAS
PLEOMORFICO

Es un linfoma en el que predominan las células T pleomérficas de tamafo
pequefio-mediano y tienen un curso clinico favorable. Se presentan con una

placa o tumor solitario en cara, cabeza, cuello o tronco superior.

Histologia: infiltrado denso, difuso o nodular, dentro de la dermis con

tendencia a infiltrar la subdermis. El epidermotropismo puede ser focal.

El inmunofenotipo de las células es CD3+, CD4+, CD8-, CD30-.



Tratamiento: Reseccion quirdrgica de las lesiones y radioterapia en lesiones
localizadas, en enfermedad generalizada monoterapia con ciclofosfamida o
combinada con INF. Se estima una sobrevida a 5 anos en aproximadamente un

60 a 80% de los casos. 2931

LINFOMA DE CELULAS T TIPO PANICULITIS

Linfoma de células T citotdxicas, caracterizado por infiltrados subcutaneos
primarios, que puede complicarse por un Sindrome Hemofagocitico. Recientes
estudios sugieren la presencia de al menos 2 grupos con diferente histologia,
fenotipo y prondstico. El grupo con fenotipo alfa /beta y CD8+, infiltra solo al
tejido subcutaneo y es de curso clinico indolente. En contraste los de fenotipo
gamma/delta, representan el 25% de los casos, son CD4-, CD8- y coexpresan
CD56. Las células neoplasicas también infiltran epidermis y/o dermis y tienen

peor prondstico.

Ocurre en todas las edades, afecta ambos sexos. Se presenta con nodulos
Unicos o multiples y placas, mas frecuentes en las piernas o pueden ser
generalizadas. Puede haber sintomas generalizados como fiebre, pérdida de
peso y fatiga. Tienen un prolongado curso clinico con recurrencia de lesiones

subcutaneas, pero sin diseminacién a otros drganos.



Histologia: Infiltrado subcutdneo que simula una paniculitis con células T de
tamano pequefio, mediano o pleomorficas grandes con nucleo hipercromatico y
frecuentemente gran niumero de macroéfagos. Sin infiltracion de la epidermis y

dermis. Es comun encontrar necrosis, cariorrexis y citofagocitosis.

Inmunofenotipo: Este tipo de linfomas muestran fenotipo alfa/beta +, CD4-,

CD8+.

Tratamiento: Se basa en quimioterapia con doxorubicina y radioterapia, sin
embargo estudios recientes han demostrado control adecuado con esteroides

sistémicos por largos periodos.

Sobrevida a 5 afios en mas del 80% de los casos.



LINFOMAS CUTANEOS DE CELULAS B (LCCB)

Los linfomas cutdneos de células B representa un subtipo clinico e histolégico
diferente de Linfomas Extranodales. Representa cerca del 25% de los Linfomas
Cutaneos siendo mas frecuente de lo que se pensaba, ya que muchos de los

casos clasificados como pseudolinfomas son en realidad Linfomas B. 2%2°

LCCB DE COMPORTAMIENTO CLINICO INDOLENTE

LINFOMA DE CELULA DEL CENTRO FOLICULAR

Representa la proliferacion neoplasica de las células del centro germinal, con
presencia de centrocitos (células del centro folicular pequefias y grandes de
nucleo hendido) y centroblastos (células del centro folicular grandes y de

nucleolo prominente) limitado a la piel.

Clinicamente se caracteriza por el desarrollo de papulas, placas o tumores,
aislados o en grupos rodeados de maculas eritematosas, afectando
preferentemente varones con una edad media de 60 afios, estando localizado
en frente, cuero cabelludo y espalda, raramente presentan ulceracion. Las
lesiones tienen un comportamiento progresivo lento, aumentando de tamafo

con los anos, pero la diseminacién extracutanea es muy rara.



Histoldgicamente se caracterizan por un infiltrado dérmico y subcutaneo
nodular o difuso, sin afectacion de la epidermis, que solo raramente se dispone
con un patrén folicular. No suele existir afectacién de la epidermis, las células

del infiltrado adoptan la morfologia de centroblastos y centrocitos.

Inmunofenotipicamente son linfocitos B (Inmunoglobulinas de superficie +),
CD20+ (antigeno pan B), CD10+ y bcl-6+. La proteina bcl-2 es negativa lo
cual los diferencia de los linfomas nodales. La mayoria de los casos presenta

reordenamiento clonal del gen de las inmunoglobulinas.

El tratamiento de eleccién es la radioterapia, siendo frecuentes las recidivas.?®

INMUNOCITOMA (LINFOMA DE CELULA B DE LA ZONA

MARGINAL)

Presentan tumores cutaneos o subcutaneos, Unicos o multiples en

extremidades. Tienen un excelente prondstico.

Histoldgicamente se encuentra un infiltrado nodular o difuso de predominio en
dermis profunda, alcanzando hipodermis; constituido por una mezcla de
células linfoides pequefias de citoplasma acuoso, entremezclado con blastos,
acompafado de linfocitos T, células plasmaticas numerosas, segun la fase de la

enfermedad.


http://www.uv.es/derma/CLindex/CLlinfomas/CLlinfomas.htm#bcl2#bcl2
http://www.uv.es/derma/CLindex/CLlinfomas/CLlinfomas.htm#bcl2#bcl2

Las células muestran un tipo de clg+, CD79a+ y las células plasmaticas son

CD20-.

El tratamiento es radioterapia con una sobrevida a 5 afos del 100%.

LCCB DE COMPORTAMIENTO CLINICO INTERMEDIO

LINFOMA DE CELULAS GRANDES DE LAS PIERNAS

Neoplasia de alta agresividad, curable con tratamientos agresivos. La
localizacidon primaria en las piernas significa un comportamiento mas agresivo;
son refractarios a quimioterapia y suelen diseminarse en 12-24 meses. Suelen
expresar CD20 y CD 793, asi como la expresion de marcadores prondsticos

como son bcl2, bcl6, Ki67 o p53.

ENTIDADES PROVISIONALES

LINFOMA INTRAVASCULAR DE CELULAS B GRANDES

El linfoma cutdneo de células B intravascular se considera una proliferacion
vascular y designada como una angioendoteliomatosis maligna, caracterizada
por la acumulacidon de células linfoides neoplasicas tipo B dentro de los vasos
sanguineos. Se presentan como parches indurados violdceos y placas en tronco

y piernas.



Los que afectan el sistema nervioso central y la piel tienen peor prondstico.

Histoldgicamente se encuentra dilatacién de los vasos sanguineos en la dermis
e hipodermis infiltrados por la proliferacion de células linfoides neoplasicas
grandes. Estas células pueden causar oclusién vascular de vénulas, capilares y
arteriolas.

Las células expresan CD19, CD20, CD22, CD79 y un solo tipo de
inmunoglobulina. Se han reportado casos raros de células con fenotipo T.

El tratamiento es con poliquimioterapia.®® *°



OBJETIVO GENERAL

Hacer una revisién de casos de pacientes con Linfomas Cutdneos Primarios
diagnosticados en los servicios de Dermatologia, Medicina Interna,
Hematologia y Pediatria del Hospital Juarez de México en 5 afos durante el

periodo comprendido de Junio del ano 2000 a Octubre del 2005.

1. Establecer la incidencia de los Linfomas Cutdneos Primarios y tipos segun la

clasificacion de EORTC.

2. Conocer el estadio de la enfermedad de cada paciente de acuerdo al sistema

TNM para la Micosis Fungoide y de Ann Arbor para el resto de los linfomas.

3. Establecer cuales son los regimenes de tratamiento y sus complicaciones.

4. Establecer la evolucién de los pacientes tratados con el diagndstico de

Linfoma Cutaneo Primario.



PLANTEAMIENTO DE LA HIPOTESIS

Los Linfornas Cutaneos Primarios son padecimientos frecuentes, que pueden
diagnosticarse en los servicios de Dermatologia, Medicina Interna, Hematologia

y Pediatria del Hospital Juarez de México.

HIPOTESIS NULA

Los Linfomas Cutaneos Primarios no son padecimientos frecuentes en el

Hospital Juarez de México.



JUSTIFICACION

Los Linformas No Hodgkin son patologias frecuentes en el servicio de Medicina
Interna y por la gran diversidad de presentaciones clinicas requiere de hacer

diagndstico diferencial con muchas enfermedades.

Dentro de estos linfomas, los cutaneos no son la excepcién ya que tienen una
gama de presentaciones clinicas y que en las primeras etapas de la
enfermedad, pueden confundirse con enfermedades no oncoldgicas; por lo que
el diagndstico preciso depende de una adecuada correlacién entre los datos
clinicos, histoldgicos, la inmunohistoquimica y el analisis molecular de las

lesiones.

En los servicios de Dermatologia, Hematologia, Medicina Interna y Pediatria del
Hospital Juarez de México son neoplasias que se diagnostican frecuentemente,
y debido a que no se ha realizado una revisién de los casos que se han

diagnosticado en el Hospital Juarez de México; se decidié hacer una revisién de

estos, diagnosticados en los ultimos 5 anos.






MATERIAL Y METODQOS

DESCRIPCION DEL ESTUDIO:

Se estudiara la poblacién de pacientes con diagnéstico clinico e histoldogico de
Linfoma Cutdneo Primario en los servicios de Dermatologia, Medicina Interna,
Hematologia y Pediatria Dermatologia, en 5 afos, durante el periodo

comprendido de Junio del 2000 a Octubre del 2005.

Se revisaran los expedientes de cada paciente, para obtener los siguientes
datos:

1. La edad y sexo de los pacientes.

2. Los diagnésticos clinicos que se hicieron, de acuerdo a las caracteristicas

de las lesiones.

3. Numero de biopsias realizadas y reporte de las mismas.

4. Estudios de inmunohistoquimica realizados y reporte de las mismas.

5. Estudios de extensién realizados.

6. Estadio de la enfermedad, al momento del diagndstico

7. Tratamiento que se utilizd, la respuesta y las complicaciones del mismo.

8. Evolucién y seguimiento de cada paciente.

9. Complicaciones secundarias a la enfermedad.



UNIVERSO DE TRABAJO:

Todos los expedientes de pacientes con diagndstico clinico e histoldgico de
Linfoma Cutdaneo Primario en los servicios de Dermatologia, Medicina Interna,
Hematologia y Pediatria en 5 afos, durante el periodo comprendido de Junio

del 2000 a Octubre del 2005.

INSTRUMENTOS DE MEDICION Y TECNICAS

Se utilizard la base de datos Excel; se calcularan medias y desviacién estandar,

asi como frecuencias expresadas en porcentajes.



RESULTADOS

De 1, 160 630 pacientes vistos en la consulta externa y hospitalizacion del
Hospital Juarez de México, se encontraron 12 pacientes con Linfoma Cutaneo
Primario.

La Incidencia de Linfomas Cutaneos Primarios en el Hospital Juarez de México

es de 1 caso por cada 100 000 habitantes en el periodo comprendido de Junio

del 2000 a Octubre del 2005.

DISTRIBUCION POR SEXO Y EDAD:

Siete fueron del género femenino (58%) y 5 del género masculino (42%).

El promedio de edad de 42 + 32 afos, con un rango de 10 a 74 afos.

DIAGNOSTICO CLINICO:

EL diagnéstico clinico inicial fue de Linfoma cutaneo en 3 pacientes (25%),



Papulosis Linfomatoide en un paciente (8%), Linfoma de células T subcutaneo

tipo paniculitico en un paciente (8%), Pitiriasis liquenoide crénica en un

paciente (8%).

Foto 3. Linfoma de células T subcutaneo tipo Paniculitico, con placa eritematosa, infiltrada,

cubierta por escama.



Quiste Triquilémico maligno en un paciente (8%).

Foto 4. LNH difuso de células grandes B, con multiples neoformaciones infiltradas.

Hidroa vaciniforme en un paciente (8%), Eritema nodoso en un paciente (8%)

y Linfoma Intravascular en un paciente (8%).

Foto 5. Linfoma Intravascular, con telangiectasias generalizadas.



DIAGNOSTICO HISTOLOGICO:

A los 12 pacientes se les realizd biopsia de piel, con reporte de Linfoma
Cutdneo de Células T (LCCT) en 8 casos (67%), Linfoma Cutdaneo de Células B
(LCCB) en 3 casos (25%) y Linfoma Cutdneo, sin especificar estirpe celular en

1 caso (8%).

De los pacientes con LCCT, el reporte fue Micosis Fungoide en 3 casos (25%),
Papulosis Linfomatoide en 2 casos (17%), Linfoma de Células T tipo

Paniculitico en 2 casos (17%) y Linfoma difuso de células T en 1 caso (8%).

En los pacientes con LCCB se reporté Linfoma B difuso de células grandes en 2
casos (17%) y Linfoma Intravascular de célula grande B en un caso (8%).

Tabla 2.



Tabla 2. DIAGNOSTICO HISTOLOGICO

TIPO CASOS PORCENTAIE
Linfoma Cutaneo de Celulas T (LCCT) 8 67%
Micosis Fungoide 3 25%
Papulosis Linfomatoide 2 17%
Linfoma de células T subcutaneo tipo paniculitico 2 17%
Linfoma difuso de células T 1 8%
Linfoma Cutaneo de Celulas B (LCCB) 3 25%
Linfoma B de células grandes 2 17%
Linfoma Intravascular de célula grande B 1 8%
Linfoma Cutaneo no especifico 1 8%
Linfoma cutaneo 1 8%

La imagen microscépica caracteristica que se encontrd en la Micosis Fungoide

es la infiltracion de unidon dermoepidérmica por linfocitos atipicos.

En el linfoma de células T subcutdneo tipo Paniculitis, se encontré6 como
imagen caracteristica, infiltracién difusa del tejido celular subcutdneo, por
linfocitos atipicos con focos de necrosis y cariorrexis, asi como infiltrado

inflamatorio perivascular.



En el Linfoma Intravascular de célula grande B se observd dilatacion de los

vasos sanguineos infiltrados por células neoplasicas linfoides.

INMUNOHISTOQUIMICA:

Solo en dos pacientes (17%) se realizd inmunohistoquimica: en un de
Papulosis Linfomatoide, la que reporté células CD3+, CD20-, CD4+, CD8+:
relacién CD4/ CD8 2:1; CD30+, lo cual es caracteristico en lesiones tipo Ay C,
LMP1+ (proteina de membrana del virus E. barr), CD56- y ALK -

También se realizé en uno de los pacientes con Linforna Cutaneo de células T
subcutaneo tipo paniculitico, la cual reporté CD20-, CD45+, CD43+ y CD68+,

marcadores caracteristicos de los linfocitos T maduros.

ESTUDIOS DE EXTENSION:

A los 12 pacientes, se les hicieron estudios de extensidn como son Biopsia de
hueso y Tomografia Axial Computada (TAC) Toraco- Abdominal.

La biopsia de hueso para los 12 pacientes se encontrd sin actividad tumoral.
En la tomografia solo en dos casos (17%) se encontraron alteraciones; un caso
de Micosis Fungoide reportd ganglios paraaodticos y una tumoracién en fosa
iliaca derecha; y un caso (8%) con Linfoma B difuso de células grandes con

adenopatias parabronquiales, paratraqueales y paraadrticas.



SUPERFICIE CORPORAL:

Determinar la superficie corporal danada (sc) es importante para estadificar la
enfermedad, ademas de ser factor prondstico y se calculd en seis (50%)
pacientes, siendo en promedio de 19 cm’ con rango minimo de 17cm?® y

maximo de 26cm?

ESTADIFICACION:

De acuerdo a los datos anteriores se estatifico a cada paciente, en base a 2

clasificaciones.

Para los 3 pacientes con Micosis Fungoide se utilizd el sistema TNM, publicada
por Bunn y Lamberg en 1979, Un caso en estadio IB (T2 NO MO), un caso en
estadio IIB (T3 NO-1 MO), en esta paciente se encontraron las tres fases de la
enfermedad (mancha, placa y tumor) y un caso en estadio IV B (T1-4 NO-3
M1), por la presencia de ganglios paraaodrticos y una tumoracién en fosa iliaca

derecha.



Los 9 pacientes restantes se estadificaron segun la clasificacion de Ann Arbor
publicada en 1971%.

Los dos pacientes con Papulosis Linfomatoide uno en estadio IB y uno en
estadio II por la presencia adenopatias inguinales.

Los dos pacientes con Linfoma de Células T tipo paniculitico se estatificaron en
IB y IIB, por la presencia de adenopatias retroauriculares, cervicales y axilares.
El paciente con Linfoma Difuso de Células T se encontrd en estadio IIB por la

presencia de adenopatias inguinales.

Los pacientes con Linfoma difuso de células grandes B se encontraron en
estadio I y II, por la presencia de ganglios paratraqueales, parabronquiales y
paraaoticos.

El paciente con Linfoma Intravascular de células grandes B en estadio IVA por

infiltracion a sistema nervioso central.

El caso de Linfoma Cutdneo se encontré en estadio IVB por la infiltracion a

musculo masetero, piso de la boca y ganglios cervicales. Tabla 3.



Tabla 3. ESTADIFICACION
TIPO No de casos Estadio

Linfoma Cutaneo de Celulas T (LCCT)

Micosis Fungoide 3 1B
I1B
IVA
Papulosis Linfomatoide 2 IB
II
Linfoma de células T subcutaneo, tipo 2 IB
paniculitico IIB
Linfoma difuso de células T 1 IIB

Linfoma Cutaneo de Celulas B (LCCB)

Linfoma B de célula grande 2 I
II
Linfoma Intravascular de célula grande B 1 IVA

Linfoma Cutaneo

Linforna cutaneo 1 IVB

TRATAMIENTO Y EVOLUCION:

8 pacientes (67%), recibieron como tratamiento inicial quimioterapia (QT), con

CHOP (Ciclofosfamida, Doxorubicina, Vincristina, Prednisona). De los cuales:



DISCUSION

Este estudio se realizdo con la finalidad de hacer una revision de casos de los
Linfomas Cutdneos Primarios y conocer su incidencia durante 5 afios en el

Hospital Juarez de México.

La incidencia de Linfomas Cutaneos Primarios en el Hospital Juarez de México,
es de 1 caso por cada 100,000 pacientes, en el periodo comprendido de junio
del 2000 a Octubre del 2005. EI promedio de edad es de 42 + 32 afos, con un
rango de 10 a 74 afos. Siete del género femenino (58%) y 5 del género
masculino (42%). La literatura reporta que la incidencia anual de los linfomas
cutdneos es de 0.5 a 1 por 100 000 habitantes, aparecen entre los 40 y 60

anos y es 2.2 veces mas frecuente en el sexo masculino que en el femenino.



El diagndstico clinico inicial no fue de linfoma cutdneo en un 42% (5
pacientes), el diagnostico se realizd por biopsia. El diagndstico clinico no
siempre es sencillo y poder realizar un diagndstico adecuado esta relacion a
tener en consideracion el diagnéstico y poder corroborarlo con histopatologia
ademas de poder realizar tinciones de inmunohistoquimica. Tomando en
cuenta los criterios clinicos e histoldgicos tan solo se diagnostican del 50 al
75% de los linfomas cutdneos, mientras que si asociamos estudios
inmunohistoquimicos y genéticos podemos llegar al 80% de diagndstico,

restando un 5-10% de linfomas que no se pueden clasificar correctamente.

La topografia que se encontrd en este estudio coincide con la literatura en un
33%. En un caso de Micosis Fungoide con lesiones en tronco y extremidades.
Un caso de de Papulosis Linfomatoide con afeccidon en cara posterior de muslo.
En un caso de LNH difuso de célula B con lesiones en piel cabelluda y el caso
de Linfoma de célula B grande Intravascular con lesiones generalizadas tipo

Telangiectasias.



De acuerdo a la clasificacion de los Linfomas Cutaneos Primarios de la EORTC
en este estudio el 67% de los linfomas fueron de células T, el 25% de
células B y en un caso no se determind la estirpe histoldgica ya que no se le

realizd inmunohistoquimica.

Los de estirpe T se encontraron en el grupo de indolente el 63%, con 3 casos
de Micosis Fungoide y 2 casos de Papulosis Linfomatoide. En el grupo de
provisional el 25%, con 2 casos de Linfoma de células T subcutaneo tipo
paniculitico. El caso de Linfoma difuso de células T no se clasificé ya que no se

realizé inmunohistoquimica.

Los de estirpe B se encontraron en el grupo indolente el 67%, con 2 casos de
Linfoma B de células grandes y en el grupo provisional el 33%), con un caso

de Linfoma Intravascular de célula grande B.



CONCLUSIONES

De acuerdo a lo encontrado en este estudio, se llegaron a las siguientes

conclusiones:

1. La incidencia de Linfommas Cutaneos Primarios en el Hospital Juarez

de México es de 1 caso por cada 100 000 pacientes.

2. La edad de presentacion promedio es de 42 afios + 32 con un rango

de 10 a 74 anos.

3. Predomina en el sexo femenino.

4. De acuerdo a los resultados de este estudio, los Linfomas Cutaneos
Primarios son padecimientos frecuentes en el Hospital Juarez de
México, ya que la incidencia que se encontré es similar a la reportada

en la literatura. Por lo que hipétesis de este estudio se confirmo.



5. La edad de presentacion de la enfermedad coincide con lo
reportado en la literatura, no asi en la presentacidén por género ya
gue en este estudio se encontré6 mas frecuente en el sexo

femenino.

6. El diagndstico clinico inicial correspondié al diagnodstico final en el

67%.

7. El diagndstico histoldgico fue Linfoma de células T en el 67% de los
pacientes con 3 casos de Micosis Fungoide (38%), 2 casos de
Papulosis Linfomatoide (25%), 2 casos de Linfoma Cutdneo de
células T subcutaneo tipo paniculitis (25%) y un caso de Linfoma
difuso de células T (12%). En el 25% fue Linfoma de células B con 2
casos de células B grandes (67%) y un caso de Linfoma
Intravascular de célula grande B (33%). En un paciente solo se

reporté como Linfoma cutaneo (8%).



8. Los linfomas de células T son mas frecuentes que los de células B.

9. De acuerdo a la clasificacion de EORTC se encontraron en el grupo
de indolente el 58% con 3 casos de Micosis Fungoide, 2 casos de
Papulosis Linfomatoide y 2 casos de Linfoma de Célula B grande. En
el grupo Provisional el 25% con 2 casos de Linfoma de células T
subcutaneo tipo paniculitis y 1 caso de Linfoma Intravascular de

célula grande B. Dos pacientes (17%) no se clasificaron.

10. Es importante correlacionar el reporte histolégico con la

inmunohistoquimica.

11. Los linfomas como la Micosis Fungoide y el sindrome de Sezary
se estadifican de acuerdo a la clasificacion TNM con un caso en

estadio IB, uno en E IIB y uno en estadio IV A.



12. Los otros tipos de linfomas se estadifican segun la clasificacion
de Ann Arbor. En el estadio I, 1 caso de Linfoma B de célula grande.
En el estadio IB 2 casos, 1 con Papulosis Linfomatoide y 1 con
linfoma de células T subcutaneo tipo Paniculitico. En el estadio II 2
casos, 1 con Papulosis Linfomatoide y 1 con Linfoma B de célula
grande. En el estadio IIB 2 casos, 1 con Linfoma de células T
subcutaneo, tipo Paniculitico y 1 con linfoma difuso de células T. En
el estadio IV A un 1 de Linfoma Intravascular de célula B grande. En

el estadio IVB 1 caso de Linfomma cutaneo.

13. El tratamiento que mas se utilizd fue la quimioterapia a base
CHOP desde el estadio I al IV, de acuerdo a la respuesta se utilizd
guimioterapia de segunda linea como es MINE o incluso una tercera
linea ya como terapia de rescate. La utilizacion de otro tipo de
guimioterapia fue en caso de recaida, enfermedad activa después de

5 ciclos.



14. La Prednisona es otro de los tratamientos utilizados
principalmente en el estadio I, como tratamiento inicial o en

combinacioén con radioterapia o quimioterapia.

15. La radioterapia se utiliza combinada con esteroide,

quimioterapia o PUVA.

16. El Interferdn alfa 2b se utiliza en estadio I como monoterapia o
incluso como terapia de rescate después de falla de tratamiento con

quimioterapia.

17. La eleccidén del tratamiento ideal para cada paciente, depende
del tipo de Linfoma Cutaneo y del estadio en que se encuentra la

enfermedad.



18. Las complicaciones mas frecuentes son secundarias a

progresion de la enfermedad y secundarias a procesos infecciosos.

19. Los Linfomas Cutaneos tienen una mortalidad elevada con un
58% de los casos, por causas infecciosas como la neumonia
nosocomial, toxicidad por quimioterapia como es la hepatitis tdxica y

progresion de la enfermedad como la trombosis generalizada.

20. La sobrevida que se encontrd en este estudio es de 2 afios.

21. Los linfomas cutdneos son enfermedades muy heterogéneas en
su forma de presentacidén, caracteristicas histoldgicas por lo que
requieren de un equipo multidisciplinario para hacer diagndstico y dar

el tratamiento adecuado.
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